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Obwohl der für die Mikrosystemtechnik vielfach prophezeite Siegeszug noch nicht in dem 
vorhergesagten Ausmaß stattgefunden hat, ist der weltweite Trend zur Herstellung von 
Systemen und Komponenten mit mikrotechnischen Fertigungsverfahren ungebrochen. Eine 
Stagnation oder gar ein Rückgang der Anzahl der jährlichen Veröffentlichungen und 
Produktideen, bzw. -einführungen auf dem Gebiet der Mikrosystemtechnik ist nicht zu 
verzeichnen. Es existieren bereits eine Reihe von mikrotechnisch hergestellten Produkten (z. 
B. Druck- und Beschleunigungssensoren im Automobil, Düsen für Tintenstrahldrucker), die 
ihren festen Platz in den unterschiedlichsten Märkten eingenommen haben. Anders als bei den 
Produkten der Mikroelektronik, dessen Boom der vergangenen Jahrzehnte häufig zum 
Vergleich herangezogen wird, bleibt der Einzug mikrosystemtechnischer Produkte in das 
alltägliche Leben hinter den prognostizierten Erwartungen zurück. Als Grund hierfür können 
die Fertigungsverfahren angesehen werden. Prinzipiell wurden diese zwar aus der 
Mikroelektronik übernommen, ein wesentlicher Unterschied ist jedoch die Erweiterung der 
planaren Strukturerzeugung zu einer dreidimensionalen. Dies wird durch eine Ergänzung der 
bewährten Photolithographie mit entsprechenden Verfahren erreicht. Aus diesen erweiterten 
technologischen Möglichkeiten ergibt sich eine höhere Komplexität der Herstellungsprozesse, 
die eine in sich kompatible Prozeßkette erfordert. Anders als in der Makrowelt sind in der 
Mikrosystemtechnik Herstellungsverfahren und Konstruktion/Design der Struktur eng 
miteinander verknüpft. Wird eine fertigungstechnische Lösung für ein Problem gefunden, so 
kann sie oftmals nicht auf andere Problemstellungen übertragen werden, da 
produktspezifische Lösungen nicht unüblich sind. All dies führt dazu, daß die Fertigungs-
technik in den meisten Fällen als Schlüssel zum Markterfolg angesehen werden muß. 
Ein Blick in Auszüge der derzeit aktuellsten NEXUS-Marktstudie (eine neue Marktstudie für 
den Zeitraum von 2005 bis 2009 wird zur Zeit gerade erstellt) zeigt bei einem generell 
prognostiziertem Marktwachstum mikrotechnischer Produkte von 125 % in den vergangenen 
fünf Jahren, daß u. a. die Lösung fertigungstechnischer Probleme zur Einführung neuer 
Produkte bzw. Festigung bereits etablierter Produkte am ehesten in der Sparte 
Computerperipherie gelingen wird [1]. Gefolgt wird dieser Bereich von Produkten aus den 
Bereichen der Biomedizin und dem Automobilbau. Die Biomedizin und die Tele-
kommunikation werden als die Bereiche mit den größten Zuwachsraten angesehen. 
Daß gerade mikrosystemtechnische Produkte für die Biomedizin in den Vorhersagen eine 




Systeme nicht verwunderlich. Galten zunächst noch hohe Stück.zahlen zu geringen bis 
geringsten Preisen und Reduzierung von Größe, Gewicht und Energiebedarf zu den Vorteilen, 
hat man schnell erkannt, daß sowohl höhere Funktionalität als auch eine verbesserte 
Zuverlässigkeit und Robustheit der Systeme zu erwarten ist. Insbesondere für analytische 
Systeme hat eine Miniaturisierung eine bessere analytische Performance im Vergleich zu den 
bestehenden Geräten zur Folge. 
Dies wurde vor etwa 15 Jahren erkannt. Seitdem ist das Gebiet der Mikrofluidik/-analytik ein 
grundlegender Arbeitsbereich innerhalb der Mikrosystemtechnik. Vor einigen Jahren wurde 
für das Ziel der auf diesem Gebiet laufenden Forschung der Begriff „Lab-on-a-Chip" geprägt. 
Er impliziert, daß alle in einem biologischen oder chemischen Labor zur Analyse 
notwendigen Schritte miniaturisiert und gemeinsam zu einem Gesamtsystem im Chipformat 
integriert werden. Auch wenn es in der Vergangenheit große Fortschritte auf diesem Gebiet 
gegeben hat, ist derzeit kein „Lab-on-a-Chip" kommerziell erhältlich. Zu erwähnen ist, daß 
trotz seiner schlagkräftigen Wirkung der Begriff „Lab-on-a-Chip" irreführend ist. Es ist 
nämlich nicht notwendig ein ganzes Labor auf der Größe eines Mikrochips unterzubringen. 
Um von den Vorteilen einer Miniaturisierung analytischer Systeme zu profitieren, ist es 
,,lediglich" notwendig die Volumen der zu untersuchenden Probenflüssigkeiten zu verringern. 
Überspitzt gesagt, ist es nicht erforderlich ein Massenspektrometer in einem Fingerhut 
unterzubringen, um es an ein mikrofluidisches Netzwerk anzuschließen und effektiver messen 
zu können. 
Die Arbeit faßt zunächst die theoretischen Grundlagen der Miniaturisierung analytischer 
Systeme zusammen. Nach einer Einführung in das Prinzip der Kapillarelektrophorese wird 
die Motivation zur Miniaturisierung an diesem speziellen Fall aufgezeigt. Im darauffolgenden 
Abschnitt wird auf die am Institut für Mikrotechnik neu eingeführten Materialien und 
Verfahren eingegangen, die bei der Herstellung der Systeme verwendet wurden. Hier werden 
insbesondere die Grundlagen und Besonderheiten von PDMS vorgestellt, die für die 
zuverlässige Herstellung von Kapillarelektrophoresesystemen im Chipformat von großer 
Wichtigkeit sind. In einem Exkurs wird das Potential des neuartigen Werkstoffs unter 
gezielter Verwendung seiner speziellen Materialeigenschaften aufgezeigt. Anschließend 
erfolgt eine systematische Betrachtung der Kapillarelektrophorese im Hinblick auf eine 
mikrotechnische Umsetzung der einzelnen Teilfunktionen. Die gefundenen Teillösungen 
werden am Ende dieses Abschnitts zu einem Mikrosystem zusammengeführt, mit dem 




Abschließend werden die in dieser Arbeit entwickelten Analysesysteme mit Beurteilung ihrer 
analytischen Performance präsentiert. 
Teile dieser Arbeit entstanden im Rahmen des von der Deutschen Forschungsgemeinschaft 
geförderten Sonderforschungsbereich 578: ,, Integration gen- und verfahrenstechnischer 
Methoden zur Entwicklung biotechnologischer Prozesse - Vom Gen zum Produkt", 
Teilprojekt C4: ,,Online Bioprozeßanalytik mit mikrostrukturierten Analysesystemen". 
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2 Theoretische Grundlagen für die Analytik mit Mikrosystemen 
Bei dem Gedanken an die Folgen einer Miniaturisierung von Systemen beliebiger Art sind 
sowohl eine schlichte Verkleinerung der Größe als auch eine damit verbundene 
Reduzierung des Gewichts die vermutlich augenscheinlichsten Aspekte. Die beispielhafte 
Betrachtung der Miniaturisierung eines Würfels gibt einen anschaulichen Eindruck, 
wieviel weitreichender die Folgen bei genauerer Betrachtung werden können. Während das 
Verhältnis von Oberfläche zu Volumen bei einem Würfel mit einer Kantenlänge von 1 m 
genau 6 m-1 beträgt, steigt es bei einer auf 1 mm reduzierten Kantenlänge bereits auf 
6000 m·' an und erreicht bei einer Kantenlänge von 1 µmeinen Wert von 6 000 000 m·'-
Dieses ansteigende Verhältnis von Oberfläche zu Volumen kann für einige Anwendungen 
positive Auswirkungen haben (beispielsweise beim Wärmeübergang), während es für 
andere große Nachteile birgt. Noch anschaulicher werden die Folgen der Miniaturisierung, 
wenn man sich das Volumen der Würfel mit Wasser gefüllt vorstellt und dieses dann auf 
eine Oberfläche entleert. Im ersten Fall kann man wohl getrost von einer mittleren 
Überschwemmung sprechen, während beim Würfel mit einer Kantenlänge von 1 mm das 
ausgeschüttete Wasser aufgrund der Oberflächenspannung sich in Form eines Tropfens auf 
der Oberfläche sammelt. Im letzten Fall wird das Wasservolumen, sofern es sich überhaupt 
aus seinem Behältnis ausgießen läßt, wahrscheinlich gar nicht erst die Oberfläche 
erreichen, sondern mit einem Luftstrom ähnlich wie Nebel davon getragen werden. 
Obwohl es sich in diesem Beispiel immer um den gleichen Stoff handelt, ist sein Verhalten 
aufgrund der vom Volumen abhängigen, auftretenden physikalischen Effekte unter-
schiedlich. Das „Mikro" in Mikrofluidik ist demnach nicht ausschließlich im 
Zusammenhang mit der Größe des fluidischen Systems zu sehen, sondern bezieht sich in 
erster Linie auf das Volumen, in dem ein Fluid transportiert oder in sonst irgendeiner 
Weise prozessiert wird. Im folgenden soll ein Einblick in das Verhalten von Fluiden 
gegeben werden, insbesondere wenn eine Verkleinerung der Dimensionen zu 
Abweichungen vom Makroverhalten führen. Mit Hilfe von Skalierungsgesetzen soll 
gezeigt werden, daß eine Miniaturisierung speziell auf Analysesysteme positive 
Auswirkungen hat. 
2.1 Mikrofluidik 
Der Begriff Fluid umfaßt im allgemeinen alle Flüssigkeiten und Gase, die den strömungs-
mechanischen Gesetzen nicht fester Kontinua unterliegen [2]. Da in dieser Arbeit 
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ausschließlich Mikrosysteme für Flüssigkeiten entwickelt wurden, wird der Schwerpunkt 
auf Betrachtungen für Flüssigkeiten gelegt. 
Will man eine Flüssigkeit in Bewegung versetzen muß zunächst ein Widerstand, 
resultierend aus intramolekularen Kräften, überwunden werden. Dieses Verhalten wird 
durch den Begriff der Viskosität beschrieben. Die Viskosität 11 wird als 
Proportionalitätsfäktor zwischen der Scherspannung und der Scherrate, die auf ein Fluid 
wirkt, eingeführt. Gleichung (2.1) gibt den formelmäßigen Zusammenhang an, wobei von 
einer Modellvorstellung ausgegangen wird, bei der sich eine Flüssigkeit zwischen einer 
stationären und einer mit der Kraft F angetriebenen Platte der Fläche A befindet. Der 





Flüssigkeiten mit einer strengen Proportionalität zwischen Scherspannung und 
Geschwindigkeitsgefälle, also mit konstanter Viskosität, werden als Newtonsche 
Flüssigkeiten bezeichnet und im weiteren vorausgesetzt, da der überwiegende Anteil der in 
der Analytik eingesetzten Flüssigkeiten dieses Verhalten aufweist [3]. Zusammen mit der 
Kenntnis der Dichte kann die Viskosität benutzt werden, um Aussagen über das Verhalten 
von Flüssigkeiten in Bewegung zu treffen. Dazu ist es notwendig die an den 
Strömungsteilchen angreifenden Trägheitskräfte und Viskositätskräfte zu betrachten. Die 
von Osbome Reynolds erstmals eingeführte und nach ihm benannte dimensionslose 
Kennzahl gibt das Verhältnis dieser beiden Kräfte an. Die Reynolds-Zahl Re ist definiert 
als das Produkt von Strömungsgeschwindigkeit v, dem hydraulischen Durchmesser Dh und 















Die unterschiedlichen Verhaltensbereiche einer Strömung lassen sich wie folgt einteilen: 
• Re<< 1 Viskositätskräfte dominieren 
• Re "" 1 Viskositätskräfte und Trägheitskräfte sind vergleichbar groß 
• Re>> 1 Trägheitskräfte überwiegen. 
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Aus empirischen Beobachtungen weiß man, daß es bei Reynolds-Zahlen größer als 2300 
zur Ausbreitung einer turbulenten Rohrströmung kommt, bei Werten unterhalb von 1500 
liegt eine laminare Strömung vor. Der Bereich dazwischen wird als Übergangsbereich 
bezeichnet. Der genaue Übergang von laminarer zu turbulenter Strömung hängt u. a. von 
der Kanalform, dessen Aspektverhältnis und Oberflächenrauhigkeit ab. Wird eine 
Kapillare mit einem Durchmesser von 100 µm von Wasser (p(20°C) = 0,998 g/cm3, 
TJ(20°C) = 1,002 • 10-2 g/cm/s) mit einer Geschwindigkeit von 1 cm/s durchströmt, 
berechnet sich die Reynolds-Zahl zu Re"' 1. Um eine turbulente Strömung (Re = 2300) zu 
erzwingen, müßte das Wasser mit einer Geschwindigkeit von etwa 231 m/s durch den 
Kanal gepumpt werden. Dieses einfache Beispiel zeigt sehr deutlich, daß in 
mikrotechnisch hergestellten Fluidiksystemen keine turbulenten Strömungen zu erwarten 
sind. Für das Mischen zweier Flüssigkeiten in mikrotechnischen Systemen hat dies zur 
Folge, daß aufgrund des Fehlens von Turbulenzen die Diffusion als einziger 
Transportmechanismus lateral zur Strömungsrichtung zur Verfügung steht. 
Der in Gleichung (2.2) erwähnte hydraulische Durchmesser Dii ist eine für den 
durchströmten Kanalquerschnitt charakteristische Größe und berechnet sich wie folgt [5]: 
D _4A 




Fläche des durchflossenen Querschnitts 
benetzter Umfang des Querschnitts 
[mz] 
[m] 












QiJ_J . . 
a 
Hydraulischer Durchmesser 






D _ 4ah+2nh2 
h - 2{a+h)+nh 
In Tabelle 2.1 sind em1ge hydraulische Durchmesser für typische mikrotechnische 
Kanalquerschnitte aufgeführt. Der trapezförmige Querschnitt ist typisch für Kanäle, die 
9 
https://doi.org/10.24355/dbbs.084-201901221349-1
Theoretische Grundlagen für die Analytik mit Mikrosystemen 
durch anisotropes Ätzen von Silizium hergestellt wurden. Rechteckige Querschnitte mit 
gerundeten Ecken können durch naßchemisches, isotropes Ätzen amorpher Materialien 
erzielt werden. 
2.2 Kapillarelektrophorese 
Der strukturelle und funktionelle Charakter einer Substanz kann häufig nur dann 
vollständig ermittelt werden, wenn sie in reiner Form vorliegt. Dies erfordert die Fähigkeit 
einzelne Substanzen aus einem Gemisch isolieren zu können, da sie nur in den seltensten 
Fällen in reiner Form vorkommen. Bereits im Mittelalter waren Methoden wie Filtration 
und Destillation bekannt, um bestimmte Komponenten aus einem Gemisch zu extrahieren. 
Durch die ständig wachsende Anzahl und Komplexität der Stoffe, insbesondere 
vorangetrieben durch die Entwicklungen der Biotechnologie, stieg auch der Bedarf an 
analytischen Verfahren, die schnell, empfindlich und effizient in klinischen Laboratorien 
und in der Arzneimittelentwicklung eingesetzt werden können. Die Separationsmethoden, 
die heute als Standard eines jeden chemischen/biologischen Labors gelten, sind 
Zentrifugieren, Chromatographie und Elektrophorese. 
Die Ausrüstung zur Durchführung von Elektrophorese besteht grundsätzlich aus einem 
Spannungsgerät und einer Vorrichtung, in der man die zu untersuchende Probe einem 
elektrischen Feld aussetzt. Soll die Elektrophorese nicht nur präparativ, sondern auch 
analytisch eingesetzt werden, so ist der Aufbau durch einen geeigneten Detektor zu 
ergänzen. Anfänglich wurde der apparative Aufbau durch zwei parallel montierte 
Glasscheiben realisiert, zwischen denen Probe und Trennmedium aufgetragen wurde. Der 
Spalt zwischen den Glasscheiben lag typischerweise im unteren Millimeterbereich. Als 
Trennmedium kann eine Pufferlösung verwendet werden. Um eine durch Konvektion 
bedingte Verzerrung der getrennten Probenzonen zu vermeiden, mußten geeignete 
Maßnalnnen zur Unterdrückung dieses Effekts gefunden werden. Puffergetränkte 
Papiereinlagen und insbesondere Gele haben sich dabei als sehr nützlich erwiesen. Die 
Verwendung von Polyacrylamiden und Agarosegelen ist auf dem Gebiet der DNS/RNS-
Analyse sehr weit verbreitet [ 6]. 
Ein entscheidender Nachteil bei dieser Methode ist die Analysedauer. Zwar kann, wie 
später noch gezeigt wird, diesem Nachteil durch Anlegen einer höheren Spannung 
entgegengewirkt werden, was allerdings zur Entstehung von Joulescher Wärme, also die 
Wärmeentwicklung in einem stromdurchflossenen Medium und dadurch zu einer 
Verschlechterung der analytischen Performance führt. Jorgenson und Lukacs [7] 
versuchten zu Beginn der 80er Jahre durch Ausnutzung des günstigen Verhältnisses von 
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Oberfläche zu Volumen eine Lösung für dieses Problem zu finden, indem sie eine 
Glaskapillare mit einem Innendurchmesser von 75 µm für die Elektrophorese nutzten und 
erstmals die grundlegenden Prinzipe der Kapillarelektrophorese veröffentlichten. Im 
folgenden Abschnitt sollen die Grundlagen dieser Technik erläutert und charakteristische 
Größen zur Beurteilung der analytischen Performance gegeben werden. 
2.2.1 Aufbau eines Kapillarelektrophorese-Systems 
Die konventionelle Kapillarelektrophorese wird in einer mit Puffer gefüllten 
Quarzglaskapillare mit einem Innendurchmesser von unter 100 µm durchgeführt. Das mit 
Hilfe einer Spannungsquelle angelegte elektrische Feld liegt typischerweise im Bereich 
von 100 bis 500 V/cm. Während des Betriebs sind die Enden der Kapillare in mit Puffer 
gefüllte Reservoire getaucht, die auch die Elektroden zum Anlegen der Hochspannung 
aufnehmen. Im Gegensatz zur Chromatographie, wo die Detektion der Analyte erst nach 
Durchlaufen der Trennsäule in einer Durchflußzelle erfolgt, ist es bei der 
Kapillarelektrophorese möglich noch in der Trennkapillare zu detektieren. In Abbildung 
2.1 ist der Aufbau schematisch dargestellt. 
Die Injektion des Probenmaterials kann hydrodynamisch oder elektrokinetisch erfolgen. 
Bei der hydrodynamischen Variante wird eine Druckdifferenz über die Kapillare erzeugt, 
während ein Ende in ein Reservoir mit dem Probenmaterial gehalten wird. Für eine 
elektrokinetische Injektion ist ein über die Kapillare angelegtes elektrisches Feld 
erforderlich. Nach der erfolgten Injektion wird das Kapillarende wieder in das Puffer-
Reservoir getaucht und die Analyse kann erfolgen [8]. Bei beiden Injektionsmethoden 
bestimmen zwei Parameter (Druck bzw. Spannung und Zeit) über das injizierte 
Probenvolumen, was sich im Falle einer zu großen Menge negativ auf die Effizienz des 
Analysesystems auswirken kann. 
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Abbildung 2.1: Prinzipieller Aufbau eines Kapiallerelektrophorese-Systems 
Als Detektoren werden häufig optische Verfahren eingesetzt, da mit ihnen eine sehr hohe 
Sensitivität zu erzielen ist. Jedoch erfordern Verfahren wie Absorptionsmessungen mit 
UV-Licht oder Laser induzierte Fluoreszenz einen großen apparativen Aufwand oder eine 
zeitaufwendige Vorbehandlung der Analyte, da viele relevante Analyte keine natürliche 
Fluoreszenz aufweisen. Andere Detektionstechniken sind bei konventionellen Systemen 
eher selten [9]. 
2.2.2 Grundlagen der Kapillarelektrophorese 
Die Separation der einzelnen Analyte bei der Kapillarelektrophorese basiert auf ihrer 
unterschiedlichen Geschwindigkeit, wenn sie gelöst in einer Flüssigkeit einem elektrischen 
Feld ausgesetzt sind. Neben der elektrophoretischen Geschwindigkeit tritt der für die 
Kapillarelektrophorese charakteristische elektroosmotische Fluß (EOF) auf, der den Effekt 
der Elektrophorese überlagert und dadurch die Detektion von sowohl positiv- und negativ-
geladenen als auch neutralen Analyten an nur einer Stelle der Kapillare ermöglicht. 
Elektrophorese 
Wird ein geladenes Teilchen in einer Lösung einem elektrischen Feld ausgesetzt, so 
bewegt es sich nach kurzer Anlaufphase mit konstanter Geschwindigkeit v entsprechend 
seiner Ladung in Richtung einer Elektrode. Eine Erhöhung der Feldstärke E resultiert in 
einer proportional größeren Geschwindigkeit. Die Feldstärke und die Geschwindigkeit 
werden über die elektrophoretische Mobilität µ0 des Teilchens in Beziehung gesetzt. 
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Die Geschwindigkeit läßt sich mit Hilfe des effektiv zurückgelegten Weges Lerr (vom 
Eintritt in die Kapillare bis zum Detektor) und der dafür benötigten Zeit tm, der 
sogenannten Migrationszeit, leicht bestimmen. Eine Formulierung für die Mobilität ergibt 
sich aus der Betrachtung der Kräfte, die auf das geladene Teilchen wirken. Im 
beschleunigungslosen Zustand wird die Reibung durch die antreibende Kraft kompensiert. 
Als beschleunigende Kraft wirkt 
Fel =q·E (2.5) 
q effektive Ladungszahl [C] 
auf ein Ion mit der Ladung q. Bei konstanter Geschwindigkeit des Ions wirkt dieser Kraft 
nach der Theorie von Stokes [10] die Reibkraft FR entgegen. 
(2.6) 
Stokesscher Radius des solvatisierten Ions [m] 
Aus dem Kräftegleichgewicht ergibt sich mit Hilfe von Gleichung (2.4) für die elektrische 
Mobilität: 
(2.7) 
Da die Gleichung idealisiert für sphärische Teilchen in unendlich verdünnten Lösungen 
gilt, ist die Berechnung aufgrund der puffer- und molekülspezifischen Größen nicht 
möglich. Der Stokessche Radius ist meist nicht bekannt und korreliert nicht mit den 
Ionenradien in Kristallgittern. In realen Elektrolytlösungen mit endlicher 
Ionenonzentration baut sich um das Ion eine Wolke aus Gegenionen auf, welche die 
eigentliche Ladung des Ions effektiv verringert. Aus diesem Grund migrieren die Ionen 
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Die Separation von unterschiedlich geladenen Teilchen läßt sich bei der Elektrophorese auf 
ihre unterschiedlichen Mobilitäten zurückführen. Aus Gleichung (2. 7) läßt sich erkennen, 
daß die Mobilität von Größe und Ladung des Ions abhängt. Demnach werden sich kleine, 
stark geladene Ionen schneller bewegen als große, weniger stark geladene Ionen. Die 
elektrophoretische Mobilität von Kationen erhält ein positives, die der Anionen ein 
negatives Vorzeichen. Dies bedeutet, daß Kationen und Anionen in unterschiedliche 
Richtungen migrieren. Das Auftreten des eingangs erwähnten elektroosmotischen Flusses 
bei der Kapillarelektrophorese bietet jedoch die Möglichkeit zur Detektion beider 
Ionenarten und selbst neutraler Analyte an nur einer Stelle der Kapillare (vgl. Abbildung 
2.1). 
Elektroosmose 
Wird eine Quarzglas-Kapillare mit einem Trennelektrolyten mit einem pH-Wert> 2 
gefüllt, treten an ihrer inneren Oberfläche negative Ladungen auf, die durch die 
Dissoziation der Silanolgruppen (SiOH) entstehen [8]. Nach Helmholtz und Stern bildet 
die innere Kapillarwand zusammen mit Kationen aus dem Elektrolyten den stationären 
Teil einer elektrischen Doppelschicht. Ein wenig weiter entfernt von der Kapillarwand 
kommt es zur Ausbildung einer diffusen Schicht, die überwiegend aus solvatisierten 
Kationen besteht, welche jedoch nicht von der negativ geladenen Wand adsorbiert werden 
(vgl. Abbildung 2.2). 
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Abbildung 2.2: Schematische Darstellung der elektrischen Doppelschicht an einer Kapillarwand 
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Der Potentialabfall in dieser diffusen Schicht, also zwischen der stationären Schicht und 
dem Elektrolyten, wird Zeta-Potential genannt. Unter Einwirkung eines elektrischen 
Feldes, das über die Kapillare angelegt wird, bewegt sich die diffuse Schicht in Richtung 
der Kathode. Obwohl die Dicke der diffusen Schicht schätzungsweise nur 10 nm beträgt, 
wird diese Bewegung auf den gesamten Querschnitt der Kapillare übertragen, so daß ein 
kathodengerichteter Volumenstrom entsteht, der elektroosmotischer Fluß (EOF) genannt 
wird. Es wird vermutet, daß Wasserstoffbindungen der Wassermoleküle und/oder van der 
Waals-Wechselwirkungen zwischen den Komponenten des Elektrolyten dafür 
verantwortlich sind. Unter der Annahme eines kapazitiven Verhaltens der Schichten läßt 
sich aus einer Gleichgewichtsbetrachtung von elektromotorischen und Reibkräften an der 
diffusen Schicht die Geschwindigkeit des EOF v00rableiten [10]: 
i;~ 
veor = µeor ·E =-·E 
T] 







Das Zeta-Potential wird wie schon erwähnt von der Ladung der Kapillarwand bestimmt. 
Da diese stark vom pH-Wert des Elektrolyten abhängt, zeigt auch der Betrag des EOF eine 
starke Abhängigkeit vom pH-Wert. Nach der Theorie der Doppelschicht ist das Zeta-
Potential ebenfalls von der Ionenstärke des Elektrolyten abhängig. Eine höhere Ionenstärke 
führt zu einer Verdichtung der Doppelschicht und somit zu einer Verringerung des Zeta-
Potentials. Bei der Kapillarelektrophorese gibt es außerdem noch weitere Größen, die 
einen Einfluß auf den EOF ausüben. In Tabelle 2.2 sind die Beziehungen dieser Größen 
dargestellt. 
Die Geschwindigkeitsverteilung des EOF über dem Kapillarquerschnitt weicht sehr stark 
von der bekannten parabelförmigen Verteilung ab, die bei durch Druckdifferenz erzeugten 
Strömungen entsteht. Da sowohl die treibende Kraft als auch die Reibung von den 
Kapillarwänden ausgeht, kommt es zur Ausbildung eines sehr flachen Profils der 
Geschwindigkeitsverteilung. Dies hat unmittelbar positive Auswirkungen auf die 
Detektion, denn das flache Strömungsprofil trägt nicht zur Dispersion der getrennten 
Probenzonen bei und ermöglicht schmalere Detektionspeaks (siehe Abbildung 2.3). 
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Abbildung 2.3: Schematische Darstellung der Strömnngsprofile bei EOF und laminarer Strömung und 
der jeweils erzielbaren Peakformen 
Der größte Vorteil des EOF bei der Kapillarelektrophorese ist, daß er eine Strömung aller 
Teilchen unabhängig von ihrer Ladung in eine Richtung bewirkt. Im Normalfall ist diese 
kathodengerichtet. Anionen werden ebenfalls in diese Richtung transportiert, da ihre 
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elektrophoretische Mobilität in den meisten Fällen von der elektroosmotischen Mobilität 
um eine Größenordung übertroffen wird. Durch die Überlagerung von Elektrophorese und 
-osmose ergibt sich die Geschwindigkeit der Analyte aus der vektoriellen Addition der 
beiden Geschwindigkeitskomponenten, wodurch ihre Separation zusätzlich begünstigt 
wird. Somit werden kationische Probenbestandteile zuerst den Detektor erreichen, gefolgt 
von Neutralteilchen, die mit elektroosmotischer Geschwindigkeit transportiert werden und 
die Peaks von anionischen Komponenten der Probe werden zuletzt im Elektropherogramm 






effektive Länge der Kapillare 
Gesamtlänge der Kapillare 
Migrationszeit 
über die Kapillare angelegte Spannung 






Wie schon erwähnt waren Jorgenson und Lukacs [7] die ersten, die eine theoretische 
Beschreibung der Kapillarelektrophorese lieferten. Dabei übertrugen sie die aus der 
Chromatographie bekannten Größen zur quantitativen Beschreibung der Trennmethode auf 
die Kapillarelektrophorese, so daß ein Elektropherogramm ähnlich wie ein Chromato-
gramm ausgewertet kann. 
Anzahl der theoretischen Böden und Höhenäquivalent 
Neben der Migrationszeit tm lassen sich die Anzahl der theoretischen Böden N (Bodenzahl) 
und das Höhenäquivalent H eines theoretischen Bodens aus einem Elektropherogramm 
ermitteln und gelten als Maß für die Effizienz des Vorgangs. In der Chromatographie ist 
die Anzahl der theoretischen Böden N defmiert als: 
Cl" 






Das Höhenäquivalent setzt die Bodenzahl und die effektive Länge in Beziehung. 
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Unter idealen Bedingungen ist die molekulare Diffusion der einzige Effekt, der zur Zonen-
verbreiterung beiträgt. Für die Varianz des Peaks erhält man dann crk = 2Dtm. Für diesen 
Fall läßt sich mit Hilfe der Gleichung (2.9) die Bodenzahl ableiten zu: 
D 
N = µelf ·Leff ·E 
2D 
Diffusionskoeffizient des 
Analyten in der Probenzone 
(2.12) 
Dies läßt erkennen, daß eine Erhöhung der Separationsspannung zu besseren Ergebnissen 
führt, da sie den Separationsprozeß beschleunigt und durch Verkürzung der Migrationszeit 
das Ausmaß der Diffusion verringert. Aufgrund der Entstehung von Joulescher Wärme, die 
den Diffusionsprozeß begünstigt, läßt sich die Spannung nicht beliebig erhöhen. 
Da es sich bei Elektropherogrammen fast immer um den zeitlichen Verlauf der 
Detektorausgangspannung handelt, ist es sinnvoll die Standardabweichung des Peaks in 
Zeiteinheit anzugeben, so daß ein direktes Ablesen der relevanten Größen aus dem 
Elektropherogramm zur Berechnung der Bodenzahl möglich wird. Zur Berechnung der 
Standardabweichung in Zeiteinheit cr1 dient Gleichung (2.13) [12]: 
cr• t cr ___ m 
' - Leff 
(2.13) 
Wählt man die Breite des Gaußglocken-förmigen Peaks an der halben Peakhöhe, so ergibt 
sich cr1 in Analogie zur Normalverteilung der Statistik zu cr, = Wu 2 /2,335. Aus Gleichung 
(2.13) erhält man: 
cr = Leff ·Wu2 
2,355 •tm 
w112 Breite des Peaks auf halber Höhe (Halbwertbreite) [s] 
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N = 5,54 • (_!m_J2 
W112 
(2.15) 
Da sowohl die Halbwertbreite als auch die Migrationszeit direkt aus einem auf-
genommenen Elektropherogramm ermittelt werden können, läßt sich mit Hilfe dieser 
Gleichung schnell eine quantitative Aussage über die Effizienz des Kapillarelektrophorese-
System treffen. 
Zonenverbreiterung (Dispersion) 
Während Jorgenson und Lukacs bei ihrer analytischen Beschreibung der Kapillar-
elektrophorse annahmen, die molekulare Diffusion sei der einzige Effekt, der zur 
Zonenverbreiterung führt, können in Realität eine ganze Reihe von Prozessen zur 
Dispersion beitragen. Diese können in der Summe ihrer anteiligen Varianzen 
zusammengefaßt werden. Die Gesamtvarianz besteht, wie in Gleichung (2.16) dargestellt, 
aus der Summe der Varianzen, beigesteuert durch Diffusion, Temperatureffekte, 
Probeninjektion, Adsorption des Analyten, hydrodynamisch bedingte Strömung, 
unterschiedliche Leitfähigkeit und Detektion. 
(2.16) 
Da fast alle der dispersen Effekte temperaturabhängig sind, ist eine Temperaturerhöhung 
während der Analyse zu vermeiden. Insbesondere das angelegte elektrische Feld und die 
spezifische Leitfähigkeit des Trennelektrolyten sollten so aufeinander abgestimmt werden, 
daß die Bildung Joulescher Wärme minimiert wird. 
Untersuchungen haben gezeigt, daß die durch die Probeninjektion verursachte Varianz den 
größten Anteil zur Gesamtvarianz liefert [8]. Um diesen Einfluß zu minimieren, haben sich 
Probeninjektionsvolumina von weniger als 2% des Kapillarvolumens als geeignet 
erwiesen. Für eine 50 cm lange Kapillare bedeutet das eine Injektionslänge von etwa 
5 mm, was bei einem Kapillarinnendurchmesser von 50 µm einem Volumen von nur 10 nL 
entspricht. Dies erfordert eine sehr genaue und reproduzierbare Probeninjektion. 
2.3 Miniaturisierte Analysesysteme 
Aus der Strömungslehre ist bekannt, daß die an einer Strömung oder einer Maschine 
gewonnenen Erfahrungen und Ergebnisse auf andere Strömungen bzw. Maschinen 
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übertragen werden können. Dies ermöglicht beispielweise, die an einem Schiffsmodell 
relativ kostengünstig ermittelten Ergebnisse auf das zu konstruierende Schiff zu übertragen 
und dadurch das Verhalten des Schiffes in bestimmten Situationen noch vor der 
Konstruktion zu kennen. Die Grundlage für den Vergleich zweier Systeme ist, daß sie 
geometrisch und physikalisch ähnlich sind. Die Verknüpfung der einzelnen geometrischen 
und physikalischen Größen geschieht mittels dimensionsloser Kennzahlen, die durch eine 
Entdimensionierung dimensionsbehafteter Gleichungen mit charakteristischen Größen 
entstehen. Die in Abschnitt 2.1 vorgestellte Reynolds-Zahl ist beispielsweise eine solche 
dimensionslose Kennzahl, die das Verhältnis der an den Strömungsteilchen angreifenden 
Trägheitskräften zu den Zähigkeitskräften angibt. 
Manz und Co-Autoren übertrugen 1990 dieses Verfahren der Ähnlichkeitsbetrachtungen 
auf Analysesysteme und untersuchten damit, welche Auswirkungen eine Miniaturisierung 
dieser Systeme haben würde. Im folgenden soll ein kurzer Einblick in diese 
Untersuchungen gegeben werden [13]. 
Die relevanten dimensionslosen Variablen eines Systems werden mit Hilfe derjenigen 
Größen definiert, die für das gesamte System als konstant angenommen werden können 
[14]. Bei der Kapillarelektrophorese können dazu der Kapillarinnendurchmesser d; sowie 
die stoffspezifischen Größen E, T] und D benutzt werden. Die charakteristischen Längen 
des Systems können durch folgende Beziehungen in ihre dimensionslose Form überführt 
werden: 
A dimensionslose Kapillarlänge 
()'2 
S2=-d; 
h dimensionsloses Höhenäquivalent 
s2 dimensionslose Varianz 




u dimensionslose Migrationsgeschwindigkeit 
entdimensioniert und führt zur dimensionslosen Migrationszeit: 
t ·D 'J,,, 't __ m ___ _ 
- d; - u 
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Während die dimensionslose Geschwindigkeit das Verhältnis von longitudinaler Strömung 
und radialer Diffusion, die auf einen Analyten wirken, angibt, kann , als Maß für die 
Anzahl von Kollisionen eines Analyten mit der Kapillarwand bei der Durchströmung der 
Kapillare interpretiert werden. Die angelegte Spannung wird mit Hilfe der 
stoffspezifischen Größen reduziert zu: 
U·!:·/;; U-µ 
\jJ = --- = _______E2f._ 
ri·D D 
(2.20) 
lj/ dimensionslose Spannung 
Geht man bei der Miniaturisierung eines Kapillarelektrophorese-Systems von einer 
simplen dreidimensionalen Verkleinerung der geometrischen Abmessungen aus, kann man 
mit Hilfe der oben aufgeführten Beziehungen leicht Vorhersagen für die charakteristischen 
Größen dieses miniaturisierten Systems treffen. Nimmt man x als Skalierungsfaktor für 
eine typische Weggröße d bei der Miniaturisierung an, so bleibt ein Freiheitsgrad übrig: die 
Zeit. Unter dieser Voraussetzung lassen sich unter dem Gesichtspunkt einer 
Systemminiaturisierung zwei Fälle unterscheiden, die im folgenden näher erläutert werden. 
Zeit-konstantes System 
In dem zeit-konstanten System gilt die gleiche Zeitskala sowohl für das miniaturisierte als 
auch für das konventionelle System. Als Folge haben alle zeitrelevanten Größe, wie 
Analysezeit oder Antwortzeit, in beiden Systemen den gleichen Betrag. Für die 
Geschwindigkeit hat dies allerdings eine Reduzierung um den Faktor x zur Folge und 
überträgt man dies auf den Volumenstrom, reduziert sich dieser um den Faktor x3 (Tabelle 
2.3). Das zeit-konstante Verhalten ist demnach für einfache Transport- oder 
Fließinjektionsanalyse-Systeme (FIA) von Bedeutung. Der Hauptvorteil liegt bei ihnen in 
der Reduzierung der Proben- und Puffermengen. Eine Miniaturisierung um den Faktor x = 
10 führt zu einem 1000-fach geringeren Reagenzienverbrauch. 
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Tabelle 2.3: Physikalische Parameter in Relation zn einer charakteristischen Länge d nnter der 
Annahme einer dreidimensionalen Verkleinerung der geometrischen Abmessungen mit dem gleichen 
Faktor für alle drei Raumachsen, nach [13] 
Zeit- Diffusions gesteuertes konstantes 
s stem System 
Weg, d d d 
Zeit, t konst. d2 
Strömungsgeschwindigkeit, v d 1/d 
Volumenstrom, V d, d 
Spannung, U d2 konst. 
Elektrisches Feld, E d 1/d 
Reynolds-Zahl, Re d2 konst. 
dimensionslose Geschwindigkeit, u d2 konst. 
dimensionslose Zeit, 1: 1/d2 konst. 
dimensionslose Spannung, \j/ konst. konst. 
Diffusionsgesteuertes System 
Diffusionsgesteuerte Systeme liegen vor, wenn molekulare Diffusion, Wärmetransport 
oder Fließeigenschaften die Effizienz der Separation eines gegebenen Systems bestimmen. 
In solchen Systemen wird die Zeit als Fläche behandelt und ist somit proportional zu d2, 
während alle eingeführten dimensionslosen Kennzahlen für beide Systeme gleich sind. 
Eine Reduzierung der Größe um den Faktor x = 10 bringt hier den positiven Effekt, daß 
sich die Migrationszeit der Analyte um den Faktor 100 verringert, obwohl die im Falle 
eines Kapillarelektrophorese-Systems angelegte Spannung für beide Systeme gleich ist 
(Tabelle 2.3). Der Vorteil dieser diffusionsgesteuerten Systeme ist eine durch die 
Miniaturisierung beträchtlich gesteigerte Separationsrate bei ansonsten gleichbleibender 
Eff12ienz oder anders ausgedrückt, mit verkleinerten Systemen kann bei gleicher 
Analysezeit eine höhere Effizienz erzielt werden. 
Für diffusionsgesteuerte Systeme können mit Hilfe der dimensionslosen KemIZahlen, 
ausgehend von einem bestehenden System mit gegebener Bodenzahl N, alle physikalisch 
relevanten Parameter für die Miniaturisierung dieses Systems extrapoliert werden. In 
Tabelle 2.4 sind die Ergebnisse einer solchen Untersuchung zusammengestellt. Den 
Berechnungen wurden eine Anzahl der theoretischen Böden von 100 000, ein 
Diffusionskoeffizient von 1,6 • 10-9 m2/s, 1, • s = 5,6 • 10-11 NN und eine Viskosität von 
10-3 Ns/m2 zugrunde gelegt. 
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Tabelle 2.4: Mit lffife von dimensionslosen Kennzahlen berechnete charakteristische Größen für 
Kapillarlektrophorese-Systeme mit unterschiedlichen Innendurchmessern unter der Annahme einer 
Anzahl der theoretischen Böden von 100000 für alle Systeme 
Kapillarlänge (m) 
Analysezeit (min) 
Geschwindigkeit ( cm/s) 
Spannung (V) 
Varianz (µm) 
Kapillarinnendurchmesser di (µm) dimensionslose 
Kennzahlen 500 100 50 
1,35 0,27 0,13 
94 4 
0,024 0,1 0,2 













A = 2690 
1: =36,3 
u= 74 
\jf = 199526 
0,0018 h = 0,027 
Manz bezeichnete die oben beschriebenen Systeme als „Miniaturized Total Analysis 
Systems (µTAS)". Ein solches µTAS sollte idealerweise alle zur Analyse relevanten 
Schritte, wie Probennahme, Transport der Probe, eine eventuelle Probenvorbereitung oder 
-vermischung, Separation und Detektion in möglichst geringer Entfernung von der 
Probenquelle durchführen können. Über geeignete Schnittstellen ist das System mit 
Energie und den erforderlichen Medien zu versorgen, sowie ein Austausch von 
Informationen über das Meßergebnis oder zur Steuerung zu ermöglichen. Mit dieser 
theoretischen Grundlage wurde die Basis für ein neues Gebiet der Forschung im Bereich 




Werkstoffe und Fertigungstechnologien 
3 Werkstoffe und Fertigungstechnologien 
Der vermutlich erste Einsatz mikromechanischer Technologien und Prozesse zur 
Herstellung eines miniaturisierten Analysesystems ist in einer Veröffentlichung aus dem 
Jahre 1979 dokumentiert [15]. Terry und Co-Autoren präsentierten darin ihre Arbeiten 
über einen miniaturisierten Gaschromatographen. Obwohl die analytische Performance des 
Systems hinter den Erwartungen zurückblieb, war die Arbeit ihrer Zeit voraus, indem 
bereits ein Jahrzehnt vor der Begründung des µTAS-Konzepts theoretische Abschätzungen 
über die Auswirkungen einer Kanal-Querschnittsreduzierung auf die Effizienz gemacht 
wurden. Sowohl der Gaschromatograph als auch die mikrofluidischen Systeme, die ab 
Beginn der 90er Jahre zunehmend Forschungsobjekt vieler Arbeitsgruppen wurden, was 
sich in steigender Anzahl der Publikationen bemerkbar machte, wurden mit den üblichen 
Verfahren aus der Halbleitertechnologie hergestellt. Mit Hilfe von Photolithographie, 
Schichtabscheidung und entsprechenden Ätzverfahren wurden die einzelnen Komponenten 
hergestellt. Durch die für die Miniaturisierung zur Verfügung stehenden Fertigungs-
technologien war die Wahl der Werkstoffe vorgegeben. In der Regel bestanden diese 
Systeme aus Silizium, Glas (Sodalime) und zum Teil aus Quarzglas. Mit dem Anodischen 
Bonden steht für diese Werkstoffe (Si und Glas) ein geeignetes Fügeverfahren zur 
Verfügung, welches ein zuverlässiges hermetisches Abdichten von fluidischen Netzwerken 
ermöglicht. 
Nachdem man erkannte hatte, daß sich Flüssigphasen-Separationstechniken besser zur 
Miniaturisierung eignen als Gaschromatographen, lag der Fokus der Forschungsarbeiten 
auf dem Transfer dieser Trennmethoden in ein Chip-Format. Speziell die Umsetzung der 
Kapillarelektrophorese war Mittelpunkt vieler Arbeiten. Die für den Betrieb der 
Kapillarelektrophorese notwendige Hochspannung erfordert Substrate mit einem hohen 
elektrischen Widerstand, so daß die Mehrheit der Systeme aus Glaswafem gefertigt wurde. 
Da Glas auch in konventionellen Elektrophoresesystemen der Grundwerkstoff ist, lassen 
sich die im Laufe der Zeit gewonnenen Erkenntnisse über Oberflächenchemie, optische 
und elektroosmotische Eigenschaften sehr gut auf die miniaturisierten Systeme übertragen. 
Diesen Vorteilen stehen jedoch auch Nachteile bezüglich der Fertigung und insbesondere 
der Integration von geeigneten Detektoren gegenüber. Das hermetische Abdichten von 
Mikrokanälen in Glassubstraten erfolgt meist durch thermisches Bonden ab Temperaturen 
von über 400 °C. Sehr häufig sind solche Temperaturen nicht mit anderen Prozeßschritten 
kompatibel und zudem sehr zeitaufwendig. Vor diesem Hintergrund und mit Blick auf den 
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prognostizierten Markt für diese Art von Mikrosystemen (vgl. Kapitel 1) scheinen 
alternative Substratmaterialien und Fertigungsprozesse notwendig zu sein, um den 
Anforderungen an eine schnelle und wirtschaftliche Produktion gerecht zu werden. 
Idealerweise sollten diese Materialien den folgenden Ansprüchen genügen [16]: 
• Verfügbarkeit in reiner Form und zu geringen Preisen, 
• je nach Anwendung entsprechende chemische, thermische und elektrische Eigen-
schaften, 
• gute maschinelle Bearbeitbarkeit und Eignung zur Massenherstellung, 
• Kompatibilität mit anderen Prozeßchemikalien, 
• Kompatibilität mit chemischen und biologischen Reagenzien, 
• Transparenz für eine einfache optische Kontrolle während der Analyse, 
• einfache Bond- und Versiegelungstechniken zur Herstellung von Fließkanälen, 
• evtl. Möglichkeiten zur Oberflächenmodifizierung. 
Auch wenn kaum ein einzelnes Material eine Lösung für all diese Anforderungen darstellt, 
scheint die Gruppe der Kunststoffe ein großes Spektrum der obigen Liste abdecken zu 
können. Die große Vielfalt von Polymeren erlaubt dem Hersteller die Auswahl eines 
Kunststoffs aus einem großen Pool von Materialien mit den für die spezielle Anwendung 
vorteilhaften Eigenschaften zu moderaten Preisen. 
Durch den wachsenden Bedarf an miniaturisierten Systemen ist ein Wandel in der 
Herstellungstechnologie weg von den klassischen, aus der Mikroelektronik bekannten 
Prozeßtechnologien zu neuen Fertigungsverfahren zu erkennen. Dieser Trend ist nicht nur 
bei Forschungseinrichtungen, sondern auch bei kommerziellen Firmen zu sehen. Neben der 
bereits etablierten Röntgenstrahl-Lithographie wurden in den vergangenen Jahren Prozesse 
wie Heißprägen, Spritzguß, Laserablation und Softlithographie eingeführt und teilweise 
zur Marktreife gebracht, mit denen sich in großen Stückzahlen und mit hoher 
Reproduzierbarkeit Systeme herstellen lassen, die Strukturen im Mikrometerbereich 
aufweisen. Die dafür verwendeten Kunststoffe sind Polystyrol (PS), 
Polyethylenterephthalat (PETG), Polymethylmethacrylat (PMMA), Polyvinylchlorid 
(PVC) und Polydimethylsiloxan (PDMS) [17]. 
Da die in dieser Arbeit vorgestellten Mikrosysteme mittels Softlithographie aus PDMS 
hergestellt wurden, soll im folgenden dieser spezielle Werkstoff und seine Eigenschaften 
näher vorgestellt werden. 
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3.1 Polydimethylsiloxan (PDMS) 
Der Begriff Kunststoff bezeichnet hochmolekulare Werkstoffe, die ganz oder teilweise 
organisch aufgebaut sind. Sehr häufig bildet Kohlenstoff das Grundgerüst der 
Molekülketten. Kohlenstoff besitzt vier Valenzen, wovon zwei für die Bildung linearer 
Ketten benötigt werden. Neben dem Kohlenstoff ist das ebenfalls vierwertige Silizium 
befähigt über Sauerstoftbrücken solche Makromoleküle zu bilden. Die restlichen zwei 
Valenzen werden mit organischen Resten besetzt. Kunststoffe dieser Art werden 
Polysiloxane genannt. 
Synthese 
Ausgangsstoff zur Herstellung der Polysiloxane ist Quarz (Si02), der zu elementaren 
Silizium reduziert wird. Dieser wird nach der Müller-Rochow-Methode bei Temperaturen 
bis etwa 400 °C und unter Zugabe eines Kupferkatalysators zu Chlorsilan synthetisiert. Je 
nach Anzahl der Chlor-Atome entstehen Mono-, Bi- oder Trimethylchlorsiloxane. Die 
Weiterverarbeitung zu langkettigen Polysiloxanen beruht auf der Hydrolyse-
empfindlichkeit der Si-Cl-Bindung. Durch die Zugabe von Wasser und unter Abspaltung 
von Salzsäure entstehen Kondensate mit Sauerstoftbrücken [18, 19]. In Abbildung 3.1 ist 
die Synthese schematisch dargestellt. 












Abbildung 3.1: Synthese der Polysiloxane 
Polysiloxane zeichnen sich durch eine hohe Wärmefestigkeit und Kältebeständigkeit aus, 
was auf die hohe Festigkeit der Si-0-Bindung zurückzuführen ist. Sie sind korrosions-
beständig und durch die Methylgruppen wasserabweisend und nur schwer entflammbar. Je 
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Polymerisation 
Bei der in dieser Arbeit verwendeten Formulierung von PDMS handelt es sich um das 
Sylgard 184 Elastomer-Kit der Firma Dow Coming. Das Kit besteht aus zwei 
Komponenten, einem Siloxan-Oligomer und dem Siloxan-Vemetzer. Laut Hersteller-
angaben ist ein Mischungsverhältnis von 10:1 (Oligomer:Vemetzer) zu verwenden. Bei 
dem Siloxan-Oligomer sind die Methylgruppen teilweise durch Vinylgruppen ersetzt. Der 
Vemetzer enthält zum einen den Platinkatalysator und zum anderen Copolymere des 
Methylhydrosiloxan und des Dimethylsiloxan. Die Si-H-Bindungen, die aufgrund ihrer 
Instabilität in Polysiloxanendprodukten nicht vorkommen, dienen im Siloxan-Vemetzer als 
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Siloxan-Vernetzer 
Abbildung 3.2: Vernetzung von PDMS durch Katalyse mit einer Platinverbindung 
Die Hydrosilylationsreaktion zur Vernetzung zwischen dem Vinyl-Siloxan 
(Cfü=CH-Si-0-) und dem Hydrogen-Siloxan (-0-Si-H) wird durch Platin katalysiert 
(siehe Abbildung 3.2). Die Platinverbindung (H2PtC16) dient als molekulare Andockstation 
für beide Reaktionspartner, die anschließend aneinander gekoppelt die Platinverbindung 
wieder verlassen [20]. Diese Reaktion kann bei Raumtemperatur ablaufen. Bei erhöhten 
Reaktionstemperaturen läuft der Vemetzungsprozeß sehr viel schneller ab. Die Vernetzung 
zu Makromolekülen durch den Platzwechsel des Wasserstoff-Atoms wird Polyaddition 
genannt. Der Vorteil dieses Reaktionsmechanismus ist, daß keine Nebenprodukte 
abgespalten werden, die unter Umständen aufwendig entfernt werden müßten. 
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Eigenschaften 
Zu den wichtigsten Vorzügen von PDMS zählt seine Thermostabilität von -50 °C bis 
+ 200 °C und seine elektrischen und dielektrischen Eigenschaften. Seine extrem hohe 
Durchschlagsfestigkeit von 21 kV/mm resultiert aus der Tatsache, daß bei einer 
Verbrennung im Kriechstrom eine Kriechspur aus SiO2 entsteht und nicht, wie bei anderen 
Polymeren üblich, aus leitfähigem Kohlenstoff. Weiterhin ist PDMS nach der Vernetzung 
homogen, isotrop und bis 300 nm transparent. Die folgende Tabelle faßt die wichtigsten 
Eigenschaften nach Herstellerangaben zusannnen. 




(nach Vermischen der beiden Komponenten) 
























Die in der Mikromechanik erforderlichen Strukturen werden gewöhnlich durch Photolitho-
graphie und Ätzprozesse erzeugt. Whitesides und Co-Autoren waren daran interessiert 
alternative, nicht photolithographische Mikrotechnologien zu entwickeln, die 
kostengünstig sind, dreidimensionale Strukturen ermöglichen und eine große Spannbreite 
an Materialien und Oberflächenchemie erlauben [22]. Ein Hauptanliegen war die 
Zugänglichkeit von Technologien zur Mikrostrukturherstellung für Biologen und 
Chemiker, denen die relativ teuren Gerätschaften und Reinräume für photolithographische 
Prozesse oftmals nicht zur Verfügung stehen. Die entwickelten Methoden wurden unter 
dem Begriff Softlithographie zusannnengefaßt, da alle Techniken ein strukturiertes 
Elastomer als Maske, Stempel oder Gußform verwenden. 
Beim Mikrotransferformen (µTM) und dem Mikroformen in Kapillaren (MlMlC) werden 
die Strukturen/Reliefs der Elastomerform mit einem Polymer abgeformt. Das Befüllen mit 
dem Polymer erfolgt entweder durch Kapillarkräfte (MlMlC) oder ähnlich wie beim 
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Siebdruckverfahren mit einer Rakel, mit dem das Polymer in die Vertiefungen gedrückt 
wird (µTM). Die Vernetzung des Polymers kann durch eine entsprechende Temperatur 
oder aber auch durch UV-Belichtung initiiert werden. Dabei sind die Eigenschaften von 
PDMS für die Verwendung als Form-Material von Vorteil. Durch die Permeabilität für 
Gase kann ein Lösungsmittel durch das PDMS diffundieren und führt nicht durch 
Druckanstieg zu einer Formäuderung. Ebenso kann die UV-Belichtung direkt durch das 
PDMS stattfinden, da es sowohl für Wellenlängen im sichtbaren Bereich als auch bis zu 
300 nm transparent ist. Im Falle des lösungsmittelunterstützten Mikroformens (SAMIM) 
werden die Strukturen mit einem Lösungsmittel gefüllt, welches nach Aufsetzen des 
Stempels auf ein Polymer dieses anlöst und so die Strukturinformation überträgt. Eine 
weitere Technik der Softlithographie ist das Mikrokontakt-Drucken (µCP). Dabei werden 
die Strukturen eines elastomeren PDMS-Stempels in Form von selbstorganisierten 
Monoschichten auf ein beliebiges Substrat übertragen. Zuvor muß der Stempel mit einer 
„Tinte" benetzt werden, die aus Molekülen besteht, welche zur spontanen 
Selbstorganisation geeignet sind. 
3.3 Replikatformen 
Die oben beschriebenen Techniken der Softlithographie benötigen zur Strukturherstellung 
ein Ausgangswerkzeug, das aus PDMS besteht. Die Erzeugung dieses Werkzeugs erfolgt 
in der Regel durch Replikatformen (REM), einer weiteren Technik der Softlithographie, 
bei der normalerweise ein Polymer über die PDMS-Form gegossen wird und nach 
anschließender Vernetzung abgelöst werden kann. Dank seines elastischen Charakters 
lassen sich auch komplexe und zerbrechliche Strukturen vom PDMS ablösen. Weiterhin 
sind die geringe Oberflächenenergie (21,6·10·3 J/m2) und die chemische Inertheit von 
PDMS von Vorteil, da die abgeformten Polymerstrukturen nicht mit der PDMS-Form 
reagieren oder an ihrer Oberfläche haften bleiben. 
Die PDMS-Form selbst mit ihrer Reliefstruktur wird ebenfalls durch Replikatformen 
hergestellt. Die dafür benötigte Ur-Form (der Master) kann je nach Anforderungen an die 
Feinheit der Strukturen mit unterschiedlichen Technologien hergestellt werden. 
Spanabhebende Verfahren eignen sich insbesondere zur Herstellung von Ur-Formen, die 
aufgrund ihrer mechanischen Stabilität dauerhaft verwendet werden können. Für 
Strukturen mit Abmessungen im unteren Mikrometerbereich sind Verfahren der 
Mikrotechnik prädestiniert. Es können sowohl subtraktive (Ätzprozesse) als auch additive 
(Schicht-/Resiststrukturierung) Prozesse verwendet werden. Die Formherstellung durch 
Ätzen des Substratmaterials führt zu dauerhafteren Werkzeugen, da bei der 
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Strukturerzeugung in einer auf dem Substrat aufgebrachten Schicht die Adhäsion 
unterlegen ist und es bei sehr häufiger Abformung zu einer Ablösung dieser Schicht 
kommen kann. 
Zusätzlich zur Funktion als reines Werkzeugmaterial für Stempel oder Gußform der 
entsprechenden Softlithographie-Technik, kann PDMS selbst auch als Funktionsträger 
verwendet werden, welcher mittels Replikatformen hergestellt wird. In Abbildung 3.3 (a-d) 
ist die Prozeßfolge, der in dieser Arbeit verwendeten Technologie zur Herstellung einer 
Gußform für das Replikatformen mit PDMS skizziert. Als Substrat wurden ausschließlich 
Glaswafer benutzt, die unmittelbar vor der Belackung gereinigt und dehydriert wurden. 
Eine ausreichende Dehydrierung ist von entscheidender Bedeutung für die Haftung der 
Photolackschicht auf dem Substrat und hat großen Anteil an der Wiederverwendbarkeit der 
Gußform. Das Ausheizen sollte auf einer Hotplate bei Temperaturen von 120 - 150 °C für 
mindestens eine Stunde erfolgen. Im Anschluß erfolgt durch Aufschleudem das 
Aufbringen des Photolacks, dessen Strukturinformation mit PDMS abgeformt werden soll. 
Die Wahl des Photoresists hat praktisch keinen Einfluß auf das Abformergebnis. In dieser 
Arbeit wurde meist das Negativresist EPON SU-8 benutzt. Ein Vorteil dieses Lacksystems 
ist, daß über einen sehr großen Bereich (3 - 320 µm) definierte Schichtdicken mit guter 
Gleichmäßigkeit reproduzierbar hergestellt werden können. Durch Mehrfachbelackung läßt 
sich zum einen der Bereich der erzielbaren Schichtdicke vergrößern, zum anderen 
ermöglicht dies Gußformen mit unterschiedlich strukturierten Ebenen. Ein Beispiel hierfür 
zeigt Abbildung 3.3 (e-f). In e) ist die Seitenansicht eines Masters aus SU-8 zur 
Herstellung eines passiven Mischers zu sehen (vgl. Kapitel 3.6.1). Deutlich sind die zwei 
aufeinanderliegenden SU-8-Schichten mit unterschiedlicher Strukturierung zu erkennen. 
Die Form besteht aus einer balkenähnlichen Struktur (untere Schicht), die einen Kanal 
definiert und wird durch haken-förmige Elemente ergänzt (obere Schicht), die als 
Vertiefung in der oberen Kanalwand zur passiven Vermischung zweier Flüssigkeiten 
beitragen. Die wellige Oberfläche der Seitenwände resultiert aus der verwendeten 
Maskentechnik. Eine Draufsicht des abgeformten Kanals ist in g) dargestellt. Die 
Abbildung zeigt die haken-förmigen Vertiefungen in der Kanaldecke, begrenzt durch die 
seitlichen Kanalwände (senkrecht zur Bildebene) ober- und unterhalb der Strukturen. Die 
gestrichelte Linie gibt die Schnittlinie für die in Abbildung f) gezeigte Schnittansicht an. In 
dieser Ansicht ist die originaltreue Abformung des mehrschichtigen Masters mit der 
welligen Seitenwand gut zu erkennen. 
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a) 
Maske 
Abbildung 3.3: Prinzipielle Prozeßfolge zum Replikatformen mit PDMS: a) Auftragen und Belichten 
eines Photoresists, b) Entwickeln des Resists, c) Übergießen des Masters mit PDMS, anschließend 
Polymerisation, d) Ablösen des Replikats vom Master, e) Seitenansicht eines Masters aus SU-8, der mit 
einem 2-stufigen Belackungsprozeß hergestellt wurde, 1) Schnittansicht des PDMS-Replikats der SU-8-
Form aus e), g) Blick in den mit PDMS abgeformten Kanal mit Haken-förmigen Mischerstrukturten, 
die gestrichelte Linie gibt die Position für den Schnitt 1) an 
Die Verarbeitung des SU8 besteht prinzipiell aus folgenden Prozeßschritten: 
Aufschleudem, Trocknen, Belichten (Wellenlänge: 365 nm) (Abbildung 3.3 a), Heizschritt 
zur Polymerisation (Post Exposure Bake, PEB) und Entwickeln (Abbildung 3.3 b). 
Detailliertere Informationen zu SU-8 und seiner Verarbeitung sind in [23] zu finden. 
Neben prozeßtechnischen Parametern hat auch das Design der abzuformenden Strukturen 
einen Einfluß auf die Wiederverwendbarkeit des Masters. Der Grund liegt in den 
prinzipbedingten Eigenspannungen des SU8, die insbesondere bei großflächigen oder 
langen balkenähnlichen Strukturen zu einer Ablösung vom Substrat führen können. Gerade 
aber der zuletzt genannte Strukturtyp wird zur Herstellung von Kapillaren in PDMS 
benötigt. Während bei großflächigen Strukturen mittels Entlastungsstrukturen (Löcher, 
Zaunstruktur) bereits beim Maskendesign dem Auftreten der Eigenspannungen 
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entgegengewirkt werden kann, ist dies bei den langen und schmalen Stegen für 
Mikrokanäle ausschließlich durch entsprechende Sorgfalt bei der Verabreitung des SU8 
möglich. Gestalterische Maßnahmen im Maskenlayout würden zu großen Einschränkungen 
der Funktion (Totvolumina, Leckage) führen. Daher sollten insbesondere alle Heiz- und 
Abkühlschritte in der Prozeßkette langsam ausgeführt werden. Versuche haben gezeigt, 
daß insbesondere eine mehrstündige Ruhephase nach dem PEB zu besseren Ergebnissen 
führt. 
Die beiden Komponenten des PDMS werden im oben angegebenen Verhältnis vermischt 
(siehe Kapitel 3.1) und über den Master gegossen (Abbildung 3.3 c). Die bei dem 
Vermischen der Komponenten eingebrachten Luftblasen können mit Hilfe einer 
Vakuumkammer entfernt werden. Zum Vernetzen wurde das Substrat für eine Stunde bei 
60 °C auf einer Hotplate plaziert. Das Herauslösen der PDMS-Struktur gestaltet sich 
problemlos, dennoch sollte darauf geachtet werden, daß die Lackform nicht beschädigt 
wird (Abbildung 3.3 d). In [22] wird berichtet, daß die Lackform vor der ersten 
Abformung silanisiert wird, was das Herauslösen erleichtern und die 
Wiederverwendbarkeit erhöhen soll. In dieser Arbeit wurde auf diesen Prozeßschritt 
verzichtet, da in Versuchen gezeigt werden konnte, daß die Rate der Wieder-
verwendbarkeit auch ohne Vorbehandlung bei weit über 50 liegt. Die Abform-
eigenschaften von PDMS sind außerordentlich gut. Aufgrund seiner geringen 
Oberflächenenergie ist es in der Lage kleinste Konturen zu bedecken und Lücken zu füllen. 
Eventuelle Einschlüsse von Luftbläschen können ebenfalls bequem in einer 
Vakuumkammer vor dem Vernetzungsprozeß entfernt werden. Die Komplexität der 
abgeformten Strukturen spielt dabei keine Rolle. Selbst Hinterschnitt kann mit 
Einschränkung toleriert werden. Einige Beispiele sind in Abbildung 3.4 zu sehen. Die 
Abbildung 3.4 a) dokumentiert die Abformeigenschaften von PDMS. Es zeigt die PDMS-
Abformung eines Abdruckes, den ein Finger bei Berührung einer Glasoberfläche auf dieser 
hinterläßt. Der Master bestand in diesem Fall lediglich aus den Fettspuren, die der Finger 
auf dem Glas hinterlassen hat. 
Abbildung 3.4 b) zeigt auf der linken Seite die aus PDMS erstellte Form für 
Lichtwellenleiter aus SU-8, die an einem Ende mit integrierten elliptischen Linsen 
versehen sind. Die Erstellung dieser Form erfolgte in zwei Schritten. Zunächst wurden die 
Kanäle (im Bild als helle Bereiche zu erkennen) durch Abformung einer SU8-Struktur 
erzeugt und auf einer Fläche aus XP SU-8 N0-2 plaziert. Bei XP SU-8 N0-2 handelt es 
sich um eine modifizierte Form des SU-8 mit spezieller Brechzahl. Anschließend erfolgte 
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die teilweise Befüllung der Kanäle mit PDMS durch Ausnutzung von Kapillarkräften. Die 
selbstdichtende Eigenschaft von PDMS verhindert Leckage. Aufgrund der Werkstoffwahl 
(PDMS und XP SU-8 N0-2) mit vergleichbaren Oberflächeneigenschaften, kommt es zur 
Ausbildung einer zur Längsachse symmetrischen, konkaven Front im flüssigen PDMS, die 
auch während der Polymerisation erhalten bleibt (im Bild als dunkle, ,,U"-förmige 
Bereiche zu erkennen). Die Abformung dieses Masters erfolgte durch MIMIC (siehe 
Abschnitt 3.2) mit SU-8. Um einen Einschluß von Luft in den Kanälen zu verhindern, fand 
die Befüllung im Vakuum statt. Die Polymerisation wurde mittels Belichtung durch den 
PDMS-Master eingeleitet und durch einen PEB abgeschlossen. Aufgrund seiner 
elastischen Eigenschaft kann der PDMS-Master trotz des Hinterschnitts zwischen Linse 
und XP SU-8 N0-2-0berfläche leicht von der erzeugten Struktur aus SU-8 abgelöst 
werden. Das Ergebnis dieser Abformung ist im Bild rechts zu sehen. 
a) b) 
Abbildung 3.4: a) Aufnahme einer PDMS-Abformung eines Fingerabruckes von einer Glasoberfläche, 
b) links: PDMS-Form zur Herstellung von Lichtwellenleitern mit integrierten elliptischen Linsen, 
rechts: REM-Aufnahme von Lichtwellenleitern mit Linsen aus SU-8, die durch MIMIC erzeugt 
wurden 
Strukturen aus PDMS sind extrem lange haltbar. Das Elastomer ist nicht hygroskopisch, so 
daß es in feuchter Umgebungsluft nicht anschwillt. Eine geometrische Formänderung 
konnte auch über einen Zeitraum von mehreren Monaten nicht festgestellt werden. 
3.4 Verbindungstechnik 
Wie im vorangehenden Abschnitt gezeigt wurde, kann mit Hilfe des Replikatformens auf 
einfache Art und Weise eine PDMSStruktur hergestellt werden, die bereits drei von vier 
Seitenwänden eines geschlossenen Kanals besitzt. Für das Deckeln dieser Struktur gibt es 
verschiedene Möglichkeiten mit unterschiedlichen Beschränkungen und Vorteilen. 
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Reversibles Ronden 
Eine reversible Deckelung erfolgt durch Auflegen des Replikats auf eine glatte Oberfläche. 
Diese Methode ist schnell, erfolgt bei Raumtemperatur und führt durch van-der-Waals-
lnteraktionen zwischen den Oberflächen zu einer wasserdichten Verbindung, die durch 
einfaches Abziehen wieder gelöst werden kann. Aufgrund seiner elastomeren 
Eigenschaften toleriert das PDMS auch kleine Unebenheiten, sofern sie sich nicht in der 
Nähe der Kanalbegrenzung befmden. Selbst auf gewölbten Oberflächen können so 
fluidische Netzwerke erzeugt werden. Anwendungen, die hohe Drücke in den Kapillaren 
erfordern, sind nur begrenzt mit solchen Systemen durchzuführen, können aber durch 
entsprechende zusätzliche Maßnahmen (z. B. durch Klemmen) für höhere Druckbereiche 
realisiert werden. Besonders eignet sich dieses Verfahren für passive fluidische Netzwerke, 
wenn der Flüssigkeitstransport auch durch Anlegen von Unterdruck erfolgen kann. 
In [24] wird ein mit dieser Methode hergestelltes Kapillarsystem für Elektrophorese 
vorgestellt. Darin wird über die Trennung von kleinen DNA-Molekülen und -Fragmenten 
in einer Lösung mit einer siebenden Matrix berichtet. Dieser mit einer siebähnlichen 
Eigenschaft verwendete Puffer ist notwendig, da die ungeladenen Methylgruppen (Si-Cfü) 
an den Kapillarwänden keinen elektroosmotischen Fluß (EOF) entstehen lassen (vgl. 
Kapitel 2.2.2). Der Vorteil dieses Systems liegt in seiner Wiederverwendbarkeit. Durch die 
reversible Verbindung kann das Kapillarsystem aus PDMS bei Bedarf vom Untergrund 
abgezogen und gereinigt werden. Selbst ein durch Verunreinigungen blockierter Kanal 
kann für eine Wiederverwendung aufbereitet werden. 
Irreversibles Ronden mit unterschiedlichen Mischungsverhältnissen 
Für die Herstellung mehrlagiger mikrofluidischer Systeme wird in [25] ein Fügeverfahren 
beschrieben, das sich die unterschiedliche Zusammensetzung der Ausgangskomponenten 
des Polysiloxans zunutze macht. Zwar wird dort das Produkt RTV 615 der Firma GE 
Silicones verwendet, was in der Zusammensetzung aber dem in dieser Arbeit benutzten 
Sylgard 184 gleicht. Bei diesem Prozeß müssen beide zu fügende Strukturen aus 
Polysiloxan bestehen. Während eines der Teile mit einem Mischungsverhältnis von 30:1 
(Oligomer:Vernetzer) hergestellt wurde und somit einen Überschuß an Vinylgruppen 
besitzt, führt das Mischungsverhältnis von 3:1 bei dem zweiten Teil zu einem Überschuß 
an Si-H-Bindungen. Nach dem separaten Vernetzen auf der Hotplate besitzen beide 
Strukturen, aufgrund des Überschusses von jeweils einer der beiden Komponenten, 
reaktive Moleküle an ihrer Oberfläche. Werden beide Teile zusammengefügt und auf eine 
34 
https://doi.org/10.24355/dbbs.084-201901221349-1
Werkstoffe und Fertigungstechnologien 
Hotplate gelegt, konnnt es zu einer Vernetzung an den Kontaktflächen, welche genauso 
stark ist wie im PDMS-Grundmaterial. Die Verwendung von abwechselnd geschichteten 
Lagen des Elastomers mit den unterschiedlichen Mischungsverhältnissen ermöglicht die 
Herstellung von drei-dimensionalen, monolithischen Fluidiksystemen aus PDMS. 
Eigene Versuche haben gezeigt, daß diese Technologie auch auf Sylgard 184 anwendbar 
ist. Die besten Ergebnisse ließen sich mit der Kombination aus Mischungsverhältnissen 
von 20:1 und 5:1 erzielen. Sowohl Zeit als auch Temperatur scheinen bei der Vernetzung 
zwischen den zu fügenden Teilen den größten Einfluß auf das Resultat zu haben. 
Temperaturen und Zeiten unter 80 °C bzw. unter 60 Minuten liefern keine 
zufriedenstellenden Ergebnisse. Da sich auch mit dieser Methode keine für den EOF 
nützlichen Ladungen an Strukturoberflächen erzeugen lassen, wurde sie nicht weiter 
verfolgt. 
Irreversibles Bonden mit plasmabehandelten Oberflächen 
In [26] berichtet die Arbeitsgruppe von Whitesides über ein Verfahren, welches ein 
irreversibles Verbinden zweier Oberflächen aus PDMS ermöglicht. Beide Oberflächen 
müssen zuvor einem O2-Plasma ausgesetzt worden sein. Werden sie anschließend in 
Kontakt gebracht, konnnt es zu einer spontanen Verbindung der beiden Oberflächen. 
Schälversuche an Komponenten, die mit dieser Methode gefügt wurden, zeigen eindeutig, 
daß nicht die Grenzfläche zwischen den beiden Oberflächen die Schwachstelle bildet, 
sondern der Riß stets im Grundmaterial zu finden ist. Untersuchungen der Oberflächen-
charakteristik lassen darauf schließen, daß die Methylgruppen (-OSi(Cfü)2O) an der 
Oberfläche während der Plasmabehandlung durch Silanolgruppen (-OnSi(OH)4-n) ersetzt 
werden (Abbildung 3.5 a). Demnach sind die Kohäsionskräfte viel größer als die 
Adhäsionskräfte. Es wird angenonnnen, daß es bei Kontakt der beiden plasmaaktivierten 
Oberflächen durch eine Polykondensation zur Ausbildung von kovalenten Siloxanbrücken 
zwischen den beiden Werkstücken konnnt (Abbildung 3.5 b). 
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a) b) 
Abbildung 3.5: a) Behandlung von PDMS in einem 02-Plasma läßt Silanol-Gruppen an der 
Oberfläche entstehen, b) zwei plasmaaktivierte Komponenten aus PDMS verbinden sich bei Kontakt 
irreversibel durch kovalente Siloxan-Brücken 
In Abbildung 3.6 a) ist der Versuchsaufbau für einen Schälversuch mit auf Glas 
gebondetem PDMS skizziert. Damit das PDMS nicht vollständig auf dem Glaswafer 
bondet, wurde dieser während des Plasmaprozesses zum Teil mit einer Folie geschützt. Die 
Aufnahmen der Schälproben in b) und c) zeigen, daß das PDMS auch bei sehr schmalen 
Strukturen immer im Vollmaterial reißt und nicht an der Grenzfläche Glas/PDMS. Die in 
Zugversuchen ermittelten E-Moduln von 0, 78 MPa und 0,23 MPa für PDMS mit 





a) b) c) 
Abbildung 3.6: a) Skizze des Schälversuchs für auf Glas gebondetes PDMS, c) und d) Aufuahmeu der 
Schälprobe nach dem Versuch: auch bei feinen Strukturen (100 µm) bleibt das PDMS auf dem Glas 
haften, der Riß tritt im Vollmaterial auf 
Mit dieser Methode läßt sich PDMS auch mit anderen Materialien irreversibel verbinden. 
Darunter befmden sich für die Mikrotechnologie übliche Materialien wie Glas, Silizium, 
Siliziumdioxid, Quarz und Siliziumnitrid. Der Vorteil dieser Methode liegt in ihrer 
Einfachheit. Sie ist sehr schnell, erfolgt bei Raumtemperatur und erzeugt Silanol-Gruppen, 
die der Oberfläche einen hydrophilen Charakter verleihen, so daß ein Befällen von 
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Kanälen erleichtert wird. Desweiteren lassen sich die OH-Gruppen deprotonieren, wenn sie 
mit einer Lösung mit neutralem oder basischem pH-Bereich in Kontakt kommen. Dies 
ermöglicht einen kathodengerichteten EOF, so daß auf die Verwendung eines siebenden 
Puffers verzichtet werden kann. Aufgrund der Vorzüge dieses Werkstoffs, wurde im 
Rahmen dieser Arbeit die Softlithographie-Technik mit PDMS, insbesondere das 
Replikatformen, am IMT eingeführt und die erforderlichen Prozesse für die vorhandenen 
Geräte optimiert. 
Die mit einem Barrel-Etcher (Typ 308 PC von Surface Technology Systems) durch-
geführten V ersuche zeigten, daß in der Literatur angegebene Prozeßparameter für eine 
Plasmabehandlung von PDMS nicht einfach übernommen werden können, da diese stark 
geräteabhängig zu sein scheinen. Aus diesem Grund wurden die Parameter RF-Leistung, 
Partialdruck des Sauerstoffs und Prozeßzeit variiert, um ihren Einfluß auf das 
Bondergebnis zu untersuchen. Die Ergebnisse dieser Versuche sind Tabelle 3.2 
zusammengefaßt. 
Tabelle 3.2: Zusammnenstellung der Bondergebnisse und der Parameter des O,-Plasma 
RF-Leistung Druck Zeit Bondergebnis 
(W) (mTorr) (s) 
60 nicht 
240 30 nicht 
10 <10% 
60 nicht 
200 180 30 nicht 
10 <10% 
60 nicht 
140 30 nicht 
10 <10% 
60 <20% 
240 30 <20% 
10 40-50 % 
60 <20% 
100 180 30 40-50 % 
10 40-50 % 
60 40-50 % 
140 30 40-50 % 
10 70-80% 
60 70-80% 
240 30 90% 
10 90% 
60 70-80% 
85 180 30 90% 
10 100% 
60 nicht immer 100 % 
140 30 100% 
10 nicht immer 100 % 
Die folgenden Betriebsparameter konnten für ein sehr gutes und reproduzierbares Bond-
ergebnis ermittelt werden: 85 W, 140 mTorr und 30 s. Damit lassen sich sowohl 
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PDMS/PDMS-Verbindungen als auch PDMS/Glas-Verbindungen zuverlässig herstellen. 
Mit dieser Technik konnten fünf PDMS-Schichten nacheinander aufeinandergebondet 
werden. Eine obere Grenze der aufeinanderzubondenen Schichten scheint es nicht zu 
geben. Aus Tabelle 3.2 ist zu erkennen, daß der Prozeß sehr parametersensitiv ist. Bereits 
bei kleinen Abweichungen von den optimalen Parametern ist kein vollständiges Bonden 
mehr zu erzielen. Durchgeführte Schälproben haben gezeigt, daß selbst bei Proben, deren 
gebondete Fläche unter 10 % lagen, der Riß immer im Grundmaterial entsteht. Dies deutet 
auf eine stets gleichbleibende Qualität des eigentlichen Bondmechanismus hin. Für einen 
erfolgreichen Bondprozeß müssen demnach beide Oberflächen vollständig aktiviert 
werden, was im wesentlichen von dem sich ausbildenden Plasma abzuhängen scheint. 
Ein schlechteres Bondverhalten konnte beobachtet werden, wenn die PDMS-Substrate 
nach der Plasmaaktivierung für einige Minuten der Umgebungsluft ausgesetzt sind. Daher 
ist es ratsam PDMS-Teile innerhalb von fünf Minuten nach der Plasmaaktivierung zu 
fügen. Der Grund hierfür ist unklar. Die Adsorption von Fremdstoffen aus der Luft oder 
eine innere Umordnung der Oberflächenstruktur können möglicherweise als Ursachen 
angesehen werden. Weiterhin ist darauf zu achten, die aktivierten Oberflächen nicht zu 
berühren, da dies zu einer Zerstörung der im Plasma erzeugten Oberflächenchemie führt 
und ein Bonden an diesen Stellen unmöglich macht. In Kapitel 5.3.2 wurde dieser Effekt 
genutzt, um selektiv Bereiche zu erzeugen, an denen kein Bonden stattfinden soll. 
3.5 Membranen aus PDMS 
In mikrofluidischen Systemen sind häufig Membranen als Komponenten zu finden. Sie 
dienen beispielweise als nachgiebige Strukturen für Pumpenkammern und Rückschlag-
ventile [28]. In den für die Mikrotechnik üblichen Materialien (Si, Glas) werden 
Membranen typischerweise durch Ätzen oder mit Hilfe von Opferschichtprozessen 
hergestellt. Für die Erzeugung von PDMS-Membranen mußten neue Verfahren gefunden 
werden. Insbesondere die Handhabung einer großflächigen Membran mit einer Schicht-
dicke von unter 100 µm gestaltet sich schwierig. Softlithographie eignet sich nicht zur 
Herstellung von Elastomer-Membranen mit homogenen Schichtdicken. Aufgrund seiner 
Konsistenz, die der von Photolacken älmlich ist, ergibt sich für PDMS jedoch die 
Möglichkeit Membranen durch Aufschleudern zu erzeugen. Durch die oben vorgestellte 
Verbindungstechnik können sie dann mit anderen Komponenten zu einem System ergänzt 
werden. 
Vor dem Aufschleudern von PDMS auf einen Glaswafer, muß dieser gereinigt werden, um 
den Einschluß von Partikeln in der Membran zu vermeiden. Von einer Reinigung im 
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Sprühprozessor unter der Verwendung von Säuren ist jedoch abzusehen. Es zeigte sich, 
daß bereits geringste Säurerückstände auf dem Wafer ausreichen, um ein Verbinden des 
aufgeschleuderten Elastomers mit den Silanol-Gruppen des Glaswafers zu initiieren. Ein 
zerstörungsfreies Ablösen der Membran ist dann nicht mehr möglich. Einfaches Spülen in 
Aceton und Ethanol mit anschließendem Trockenblasen haben sich als ausreichendes 
Reinigungsverfahren erwiesen. In Abbildung 3.7 ist die Schleuderkurve für PDMS 
dargestellt, die mit einer Lackschleuder vom Typ GYRSET RC5 der Firma Süss aufge-
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Abbildung 3.7: Schleuderkurve für PDMS (Mischungsverhältnis 10:1) auf einer Gyrset-Lackschleuder 
mit rotierendem Deckel 
Die Besonderheit an der verwendeten Lackschleuder ist ihr mitrotierender Deckel. Dieser 
trägt zur Schichtdickenhomogenität bei, indem er während des Schleudervorgangs eine 
turbulenzarme Atmosphäre über dem Wafer erzeugt, so daß eine Verwerfung der Ober-
fläche der erzeugten Schicht vermieden wird. Nach dem Aufschleudem können die PDMS-
Schichten für eine Stunde bei 60 °C auf einer Hotplate polymerisieren. Wie bei 
Photolacken ist auch bei PDMS eine Randüberhöhung zu beobachten, die bei höherer 
Winkelgeschwindigkeit geringer ausfällt. Die Homogenität der mit dieser Methode 
erzeugten PD MS-Membranen, ist mit Schichtdickenschwankungen von zum Teil unter 1 % 
als sehr gut zu bewerten. 
Der Umstand, daß die PDMS-Schicht nach dem Heizschritt auf dem Glaswafer fixiert ist, 
ist von großem Vorteil im Sinne der Handhabbarkeit. Anstatt eines aufwendigen 
Aufspannens der Membran vor dem Fügen mit anderen Komponenten, kann in diesem Fall 
eine weitere Systemkomponente auf den Verbund aus PDMS und Glas aufgebondet 
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werden. Anschließend kann, aufgrund der geringeren Adhäsionskräfte (PDMS/Glas), die 
Komponente aus PDMS zusammen mit der Membran einfach vom Glaswafer abgezogen 
werden. 
3.6 Beispiele mikrofluidischer Systeme aus PDMS 
In diesem Abschnitt werden einige mikrofluidische Systeme vorgestellt, die aus PDMS mit 
den oben beschriebenen Techniken hergestellt wurden. Bei diesen Systemen handelt es 
sich um typische Beispiele für Mikrosysteme aus dem Bereich der Mikrofluidik, die auch 
derzeit noch Gegenstand der Forschung sind [28, 29]. 
3.6.1 Statischer Mikromischer 
Das Mischen von Flüssigkeiten im Mikromaßstab ist für die Funktion von Mikroreaktoren 
und chemischen Labors im Chipformat von entscheidender Bedeutung. Bei nicht 
vollständiger Vermischung kann es beispielsweise zu verfälschten Meßsignalen kommen, 
wenn das Probenmaterial nicht ausreichend gelabelt wurde oder die Ausbeute eines 
gewünschten Produktes erweist sich als nur ungenügend. Auch für die herkömmliche 
Verfahrenstechnik können Mikromischer Alternativen darstellen, nämlich genau dann, 
wenn paralleles Mikromischen durch das geringere Volumen der einzelnen Einheiten die 
freiwerdende Reaktionsenergie herabsetzt und die Gefahr unkontrollierbarer Reaktionen 
bannt. 
Abbildung 3.8: Mikroskopische Aufnahme: 2 Flüssigkeiten (gefärbtes Wasser) werden in einem Kanal 
zusammengeführt, aufgrund laminarer Strömung findet eine Vermischung nicht statt, Kanalbreite: 
lOOµm 
Wie schon in Kapitel 2.1 vorgestellt, sind in Kanälen mit Durchmessern von unter 1 mm 
keine Turbulenzen bei praktikablen Fließgeschwindigkeiten zu erzeugen. Der Effekt der 
Diffusion gewinnt bei diesen Dimensionen eine größere Bedeutung, ist bei 
Kanalquerschnitten von größer 1 µm jedoch zu langsam, um als alleiniger 
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Misclnnechanismus effektiv zu wirken. Die Abbildung 3.8 zeigt das Verhalten von zwei 
Flüssigkeiten, die in einen Kanal zusannnengeführt werden. Aufgrund der laminaren 
Strömung ist praktisch keine Durclnnischung zu beobachten. Deswegen zielen die 
unterschiedlichen Konzepte von Mikromischern darauf ab, die Kontaktfläche zwischen den 
zu vermischenden Flüssigkeiten zu vergrößern und so die Durchmischung durch Diffusion 
effektiver zu gestalten. Ein einfaches, aber sehr wirkungsvolles Beispiel eines statischen 
Mikromischers ist in Abbildung 3.9 dargestellt. Das Mischen findet in einem 
durchströmten Kanal statt. Eine der Innenwände des Kanals, die mit allen zu mischenden 
Flüssigkeiten in Berührung kommt, ist mit speziell geformten Nuten versehen. Diese 
Nuten induzieren je nach Ausführung eine Rotation in den Volumenstrom. In Abbildung 
3.9 a) ist die schematische Darstellung der Kanalform, die induzierte Rotation und ein 
Photo eines Mischers in Betrieb zu sehen, der mit Nuten ausgestattet ist, die unter einem 
Winkel von 45° zur Strömungsrichtung angebracht sind. Vergleichbar mit der Verdrillung 
von zwei Drähten, umwinden sich die beiden Flüssigkeitsströme, wodurch sich die 
Kontaktfläche zwischen ihnen mit zunelnnender Mischerlänge vergrößert. 
a) schräge Nuten 
Kanalform Photo 
b) Haken-förmige Nuten 
Kanalform Wirbelerzeugung Photo 
e• ..... h ..... o• ..... ,., .... e>• ...... ,< ....... ,·•······"···'"·····h. ... ,•. ic ~1 
Abbildung 3.9: Designvarianten eines statischen Mischers: Schematische Darstellung des 
durchströmten Kanals, der Wirbelerzeugung und Photographie während eines Mischvorgangs; a) mit 
einfachen Nuten, b) mit haken-förmigen Nuten und abwechselnder Exzentrizität; die Pfeile (➔ und 181) 
in den Bildern geben die Strömungsrichtung an 
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Bei einer Nutbreite von 50 µm und einem ebenso großen Abstand zwischen den Nuten 
konnte eine vollständige Vermischung (beurteilt aufgrund der Verfärbung von Blau und 
Gelb zu Grün) nach 15,5 mm beobachtet werden. Durch die Verwendung von PDMS 
können sehr einfach Mischer realisiert werden, bei denen zwei sich gegenüberliegende 
Seiten mit Nuten ausgestattet sind. Mit einer solchen Anordnung verkürzt sich die für eine 
vollständige Durchmischung erforderliche Strecke auf 5,5 mm. Die Ausführung der Nuten 
hat ebenfalls einen Einfluß auf die notwendige Länge des Mischers. In b) der selben 
Abbildung sind die Nuten haken-förmig ausgeführt. Die Exzentrizität führt dazu, daß ein 
Teil der einen Flüssigkeit mit der anderen Flüssigkeit verwirbelt wird. Bei einem ständigen 
Wechsel der Exzentrizität werden jeweils bereits durchmischte Teil neu miteinander 
vermischt. Der Durchlauf von drei Zyklen reicht bei diesem Mischer aus, was einer 
Strecke von 6,6 mm entspricht. Ein Zyklus setzt sich aus 20 Nuten mit einer Breite von 
100 µm zusammen, wobei jeweils 10 gleichartige Nuten hintereinander angeordnet sind 
bevor die Exzentrizität wechselt. Auch hier ist eine weitere Beschleunigung des 
Mischvorgangs zu erwarten, wenn die gegenüberliegende Oberfläche des Kanals ebenfalls 
mit Nuten ausgestattet wird. 
Wie schon in Abbildung 3.3 e-g gezeigt, wurden die Mischerstrukturen durch Replikat-
formen und der Master mit einem zweistufigen SU-8-Prozeß hergestellt. Durch reversibles 
oder irreversibles Bonden auf ein Glassubstrat wurden die Mikromischer komplettiert. 
3.6.2 Peristaltische Mikropumpe 
Unter dem Begriff Peristaltik versteht man die wellenförmige Ausbreitung von 
Kontraktionsvorgängen. Dieses Prinzip wird in der Natur beispielsweise in der Speiseröhre 
des Menschen angewendet. Dieser Effekt ermöglicht es uns, auch im Kopfstand Nahrung 
und Flüssigkeiten „herunterzuschlucken". Technische Realisierungen einer peristaltischen 
Pumpe sind in Form von Schlauchpumpen zu finden. Häufig wird bei diesen Verdränger-
pumpen das zu fördernde Medium durch einen U-förmig geführten Schlauch geleitet. 
Dieser flexible Schlauch wird auf seiner Innenseite durch Rollen abgeklemmt, die an 
einem Rotor befestigt sind. Bei Rotation werden die eingeklemmten V olumina im 
Schlauch transportiert. Dank seiner Elastizität bietet PDMS die Möglichkeit eine solche 
Pumpe ohne rotierende Teile zu realisieren. In Abbildung 3.10 sind eine schematische 
Darstellung und die mikrotechnische Realisierung einer solchen Pumpe dargestellt. Die 
Pumpe besteht aus zwei PDMS-Komponenten, die durch Replikatformen hergestellt und 
mit einer PDMS-Membran in ihrer Mitte zu einer Sandwich-Anordnung gebondet wurden. 
Eine Komponente besitzt einen Fließkanal für das zu fördernde Medium, die andere 
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Komponente besitzt drei Kanäle, die mit Druckluft beaufschlagt werden können und 
rechtwinklig zum Fließkanal angeordnet sind. In Abbildung 3.10 b) sind die drei 
Druckluft-Kanäle und der mit gefärbtem Wasser gefüllte Fließkanal gut zu erkennen. Wird 
in einen der drei Kanäle Druckluft geleitet, wölbt sich die Membran an der Stelle in den 
Fließkanal, wo sich die Kanäle kreuzen. Das verdrängte Flüssigkeitsvolumen breitet sich 
zu gleichen Anteilen nach rechts und links in den Fließkanal aus. Bei geeigneter 
Ansteuerung der Druckluft-Kanäle kann auf diese Weise ein gerichteter Fluß erzeugt 
werden. 
a) b) 
Abbildung 3.10: a) Schematische Darstellung und b) mikrotechnische Realisierung (Draufsicht) einer 
peristaltischen Pumpe aus PDMS, alle drei Komponenten sind aus PDMS gefertigt 
In Versuchen hat sich gezeigt, das eine mit dem Mischungsverhältnis 10: 1 hergestellte 
Membran aus PDMS zu steif ist, um sich in den Fließkanal zu wölben. Da auch eine 
Verringerung der Membrandicke durch eine Erhöhung der Abschleuderdrehzahl auf 
3000 U/min nicht ausreichend ist, wurde das Mischungsverhältnis verändert (20:1), um 
eine flexiblere Membran herzustellen. In Abbildung 3.11 a) ist die Ausdehnung einer 
Membran zu sehen, die mit 0,8 bar Überdruck beaufschlagt wird. 
Die Herstellung von Masterstrukturen für einen Kanal durch Photolithographie resultiert 
technologietypisch in einer Balkenstruktur mit einem viereckigen Querschnitt. Diese 
Geometrie ist jedoch sehr ungünstig für eine peristaltische Pumpe, da sich auch eine sehr 
flexible Membran nicht vollständig an rechwinklig aufeinanderstehende Kanalwände 
anschmiegen kann. Die Folge ist Schlupf, der die Pumpleistung deutlich verringert. 
Deswegen wurde für die Herstellung der Masterstrukturen des Fließkanals der Positivlack 
AZ 9260 verwendet. Dieses Photoresist kann im Gegensatz zu SU-8 relativ einfach einem 
Reflow-Prozeß unterworfen werden. Wird der belichtete und entwickelte AZ-Lack für 
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einige Minuten auf eine Temperatur erhitzt, die über seiner Glastemperatur (zwischen 
60°C und 120°C) liegt, erweicht die Lackstruktur und bildet einen konvexen Querschnitt. 
Die Abformung dieses nachbehandelten Masters besitzt dementsprechend einen konkaven 
Kanalquerschnitt, der viel besser von einer sich ausdehnenden Membran verschlossen 
werden kann. Die Abbildung 3.11 b) zeigt einen Schnitt senkrecht zum Fließkanal durch 
die Pumpe. Zur besseren Veranschaulichung sind sowohl der Druckluft-Kanal (quer durch 
das Bild) als auch der Fließkanal mit gefärbtem Wasser gefüllt. Die konkave Form des 
Fließkanals läßt sich gut erkennen. In c) ist eine Rasterelektronenmikroskopaufualnne des 
Masters nach dem Reflow-Prozeß zu sehen. Die vormals parallelen Seitenwände der 
Balkenstruktur neigen sich bei dem Temperaturschritt nach innen. Die Verringerung des 
Volumens wird durch das Aufwölben der Oberseite ausgeglichen. Dadurch wird der 
abgeformte Kanal tiefer als die ursprüngliche Lackdicke des Masters vor dem Reflow-
Prozeß. Eine Nahaufualnne eines mit Druckluft beaufschlagten Kanals ist in d) zu sehen. 
Deutlich ist zu beobachten, wie die gefärbte Flüssigkeit im Fließkanal von der Membran 
verdrängt wurde. 
Abbildung 3.11: a) Seitenansicht einer druckbeaufschlagten Membran ans PDMS, b) Querschnitt 
durch die peristaltische Pumpe: Druckluft-Kanal und Fließkanal (mit konkavem Querschnitt) werden 
dnrcb eine Membran getrennt, beide Kanäle wurden zwecks besserer Darstellung mit gefärbtem 
Wasser gefüllt c) REM-Aufnahme des Masters für den Fließkanal nach dem Reflow-Prozeß, d) 
Detailaufnahme der Pumpe: unter Einwirkung eines Überdrucks wölbt sieb die Membran in den 
Fließkanal und verdrängt die Flüssigkeit 
3.6.3 Optische Detektion mit einem Abbe-Prisma 
Das folgende Beispiel eines Mikrosystems veranschaulicht die Vielseitigkeit und die 
Vorteile der Materialeigenschaften von PDMS, die in diesem Falle zu einem außer-
ordentlich hohen Grad an Funktionsintegration beitragen. Erstmals werden hier die 
optischen Eigenschaften des Elastomers für die Entwicklung eines neuartigen Detektors 
genutzt. Dieser Detektor macht sich das Prinzip eines Dispersionsprisma zunutze. 
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Prismen sind optische Komponenten, die in großer Vielfalt an Größe und Form zu finden 
sind. Durchläuft ein Lichtstrahl ein Prisma, so wird er durch den Ablenkungswinkel 8 von 
seiner ursprünglichen Richtung abgelenkt. Für ein monochromatisches Strahlenbündel gibt 
es einen bestimmten Einfallswinkel 0, für den die Ablenkung minimal wird. Bei einem 
Abbe-Prisma beträgt dieser minimale Ablenkungswinkel 8 = 60°. Prismen werden unter 
anderem zur Bestimmung des Brechungsindexes benutzt. Für ein gegebenes Prisma kann 
mit Hilfe der minimalen Ablenkung und der Bestimmung des Einfallswinkels der 
Brechungsindex als Funktion der Wellenlänge berechnet werden. Diese Methode gilt als 
eine der genauesten Verfahren zur Bestimmung des Brechungsindexes transparenter 
Substanzen. Dazu werden hohle Prismen aus planparallelem Glas mit der zu 







Abbildung 3.12: a) Abbe-Prisma mit Strahlendurchlauf bei minimaler Ablenkung, b) schematische 
Darstellung des optischen Detektors für Fluoreszenz-Detektion 
Das Prinzip des Detektors soll anhand der Abbildung 3.12 a) erläutert werden. Die 
Abbildung zeigt ein Abbe-Prisma, welches man sich aus drei Prismen (ADE, AEB und 
BEC) zusanunengesetzt vorstellen kann. Tritt ein monochromatischer Strahl der 
Wellenlänge t-., unter einem bestimmten Winkel 0 in das Prisma ein, so kann mit Hilfe der 
geometrischen Optik gezeigt werden, daß er das Teilprisma ADE symmetrisch, also 
orthogonal zu AE, durchläuft und mit 30° von der Fläche AB reflektiert wird. Nach einem 
symmetrischen Durchlauf des Teilprismas BEC tritt der Strahl mit einer Gesamtablenkung 
von 60° aus dem Abbe-Prisma aus. Da der Ablenkungswinkel eine Funktion der 
Wellenlänge t-., ist, werden alle anderen Wellenlängen, die in einem Strahlenbündel 
vorhanden sind, unter einem anderen Winkel aus dem Prisma austreten. Wird das Prisma 
um eine Achse senkrecht zur Bildebene gedreht, ändert sich der Einfallswinkel des 
eintretenden Strahls und eine andere Wellenlänge (A2) durchläuft das Prisma mit minimaler 
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Ablenkung. Unter Verwendung einer Lichtquelle mit konstanter Wellenlänge wurde dieses 
Prinzip zur quantitativen Untersuchung von Fluoreszenz-Lösungen verwendet, die den 
Brechungsindex n des Prismas verändern. 
In Abbildung 3.12 b) ist der schematische Aufbau des Detektors gezeigt. Er besteht aus 
einem hohlen Abbe-Prisma, das von der zu untersuchenden Lösung durchströmt werden 
kann. Für das einfallende und ausfallende Licht sind zwei Lichtwellenleiter entsprechend 
der Bedingung für eine minimale Ablenkung um das Prisma positioniert. Relativ zum 
Prisma sind sie so angeordnet, daß die Intensität für Licht der Wellenlänge A = 460 mn 
maximal ist, wenn das Prisma mit einer Pufferlösung (Phosphatpuffer, pH 7.4, 10 mM) 
gefüllt ist, die einen Brechungsindex von n = 1,334 besitzt. 
a) b) 
Abbildung 3.13: a) Detaillierte Schemazeichnung der Linse und den Einschub für die Glasfaser, b) 
Photographie des aus PDMS hergestellten Detektors: zum einfacheren Befüllen wurden die Zu- und 
Abflüsse in die Ecken des Prismas gelegt, links und rechts unterhalb des Prismas sind die Einschübe 
für die Glasfasern mit den Linsen zu erkennen 
Integrierte Linsen sorgen dafür, daß das Licht in geeigneter Weise in das Prisma ein- bzw. 
aus dem Prisma ausgekoppelt wird. Die schematische Darstellung in Abbildung 3.13 a) 
zeigt die Glasfaser und die Linse im Detail. Entsprechend den Brechungsindizes von 
PDMS (n = 1,41) und Luft (n = 1) wurden die Abstände (So, d) und Radien (R,, R2) so 
gewählt, daß das Licht in parallelen Strahlen auf das Prisma trifft. Bei der auskoppelnden 
Glasfaser sind die Dimensionen so gewählt, daß das Licht auf den Lichtwellenleiter 
fokussiert wird. Die Einschübe für die Lichtwellenleiter besitzen an ihrem Ende 
Strukturen, mit denen die Glasfasern optimal zu den Linsen positioniert werden. Eine 
mikroskopische Aufnahme des Detektors ist in Abbildung 3.13 b) gezeigt. Um einen 
Blaseneinschluß in den Ecken des Prismas beim Befüllen zu vermeiden, wurden die Zu-
und Abläufe in den Ecken des Prismas plaziert. 
In Tabelle 3.3 sind alle für die Dimensionierung des Detektors wichtigen Größen 
zusannnengefaßt. Ausgehend von einem mit Puffer gefüllten Prisma sind mit dieser 
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Konfiguration zwei Effekte zu erwarten. Werden Lösungen mit steigender Fluorescein-
konzentration durch das Prisma gepumpt, wird am Ausgang eine geringere Intensität des 
Lichts gemessen, da das Fluorescein Licht der Wellenlänge 460 nm absorbiert. Mit 
steigender Konzentration wird sich der Brechungsindex des Prismas ändern und dadurch 
auch der Weg des Lichts durch das Prisma. Dies führt neben der Absorption zu einer 
weiteren Reduzierung der gemessenen Intensität. 
Tabelle 3.3: Geometrische und physikalische Größen des optischen Detektors 
Größe Wert 
Wellenlänge A 460nm 
Einfallswinkel 0 54,8° 
Abstand: So 200 µm 
d 30 µm 
Radien: R, 160 µm 





Das Prisma und die weiteren optischen Komponenten wurden durch Replikatformen mit 
PDMS hergestellt und auf ein Glassubstrat gebondet. Die Positionierung der Lichtwellen-
leiter erfolgte mit Hilfe der integrierten Anschläge in den Einschüben und wurden mit 
einer SLED (A 0 460 nm) bzw. einem Spektrometer (P.117, STEAG microParts) 
verbunden. Die Befüllung des Prismas mit dem Puffer durch Anlegen von Vakuum 
gestaltete sich problemlos. 
Der Graph in Abbildung 3.14 a) zeigt die Ergebnisse der Messungen für unterschiedliche 
Konzentrationen von Fluorescein, die durch das Prisma geleitet wurden. Die Bestimmung 
von Fluorescein-Konzentrationen ist deshalb von Interesse, weil Analyte häufig mit diesem 
Stoff gelabelt werden, um mittels laserinduzierter Fluoreszenz (LIF) detektiert zu werden. 
Im Gegensatz zu dem hier vorgestellten Detektor ist der Aufbau der optischen 
Komponenten für LIF sehr groß und bedarf einer sorgfältigen Ausrichtung. Der Graph 
zeigt, daß bei geringen Konzentrationen eine Abnahme der gemessenen Intensität zu 
beobachten ist. Die durch das Licht der Wellenlänge 460 nm angeregte Fluoreszenz ist im 
Spektrum nicht zu sehen, da dieses in alle Richtungen und mit einer Wellenlänge von 
510 nm emittiert wird, für welche das Prisma nicht ausgelegt ist. Der Beitrag der 
Fluoreszenz, welche zufällig mit dem minimalen Ablenkungswinkel aus dem Prisma 
austritt, ist vernachlässigbar klein und liefert praktisch keinen Beitrag zur gemessenen 
Intensität. Wie in b) der gleichen Abbildung zu sehen ist, gibt es bis zu einer Konzentration 
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von 100 µM keine Änderung der transmittierten Wellenlänge (Wellenlänge bei lntensitäts-
maximum). Bei Konzentrationen größer 100 µM ist in a) eine starke Abnahme der 
Intensität zu beobachten, die mit einer Verschiebung des Intensitätsmaximums einhergeht. 
Dieses Verhalten ist nicht mehr allein durch die Absorption zu erklären, sondern ist auf 
eine Veränderung des Brechungsindexes der Flüssigkeit, mit der das Prisma befüllt ist, 
zurückzuführen. Bestätigt wird dies durch die Auftragung der Intensitätsmaxirua über der 
Fluorescein-Konzentration, dargestellt in b ). Es ist zu erkennen, daß bis zu einer 
Konzentration von 100 µM nur die anregende Wellenlänge (460 nm) das Prisma verläßt. 
Bei höheren Konzentrationen setzt sich die Intensität aus Licht unterschiedlicher 
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Abbildung 3.14: a) Spektrum des Prismas für verschiedene Fluorescein-Konzentrationen, b) die aus dem 
Prisma austretenden Wellenlängen über der Fluorescein-Konzentration; aufgeteilt in Wellenlänge des 
anregenden Lichts und der angeregten Fluoreszenz 
Mit diesem Detektor konnte eine Nachweisgrenze für Fluorescein von 6 µM erzielt 
werden, was einer Konzantration von 2,34 mg/L entspricht. Detaillierte Informationen zu 
diesem Detektor sind in [30, 31] veröffentlicht. 
Anhand dieses Beispiels eines optischen Detektors wird die Vielseitigkeit von PDMS als 
Material zur Herstellung von Mikrosystemen sehr deutlich. Innerhalb eines Prozeßschrittes 
wurden alle zum Betrieb notwendigen Strukturen definiert und zugleich alle optischen 
Komponenten zueinander ausgerichtet. Kaum ein anderes Material bietet auf solch eine 
einfache Art und Weise der Verarbeitung, die Möglichkeit eine Vielzahl von optischen und 
mechanischen Aufgaben mit einem einzigen Funktionsträger zu realisieren. 
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4 Konzeptionelle Vorüberlegung zur Miniaturisierung eines 
Kapillarelektrophoresesystems 
Der Ablauf einer konventionellen Kapillarelektrophorese läßt sich in drei Funktionen 
aufteilen: die Injektion der Probe in die Trennkapillare, die Separation und die Detektion. 
Neben einer einfachen Reduzierung der geometrischen Dimensionen, ist insbesondere die 
Umsetzung dieser drei Funktionen bei einer Miniaturisierung zu beachten, da sie alle einen 
unmittelbaren Einfluß auf die Performance des gesamten analytischen Vorgangs haben. Im 
folgenden soll deshalb auf die mikrotechnische Realisierung dieser Funktionen 
eingegangen werden. 
4.1 Probeninjektion 
Eine optimale Probeninjektion sollte ein repräsentatives Aliquot einer Probe lokal stark 
aufkonzentriert in einem schmalen Pfropfen möglichst ohne Durchmischung mit dem 
Separationspuffer in die Trennkapillare aufgeben. In der Praxis wird die Probemenge für 
gewöhnlich über ein Septum in das System eingespritzt oder über Injektionsventile mit 
einer Probenschleife der Kapillare zugeführt. Bei einer elektrokinetischen Injektion muß 
das Kapillarende in verschiedene Behältnisse getaucht und ein elektrisches Feld angelegt 
werden. Zwar sind all diese Methoden in der Praxis etabliert, stellen aber keineswegs 
ideale Lösungen dar. Eine Vermischung der Probe mit dem Puffer ist bei einer Spritzen-
injektion meist nicht zu vermeiden. Außerdem stellen Ablesefehler bei sehr kleinen 
Probevolumina häufig eine Fehlerquelle dar. Injektionsventile mit einer Probenschleife 
sind in der Lage sehr reproduzierbare Probenvolumina zu injizieren, bergen aber ein hohes 
Potential für die Verschleppung von Probenmaterial durch Totvolumina. 
Im Hinblick auf eine mikrotechnische Lösung der Probeninjektion ist ein System ohne 
bewegliche Teile anzustreben, da sich diese häufig nur mit sehr großem technologischen 
Aufwand herstellen lassen. Somit scheint nur die elektrokinetische Variante für eine 
Miniaturisierung geeignet zu sein, wobei das Problem reproduzierbarer Probenvolumina zu 
lösen wäre. In einer Veröffentlichung von Everaerts et al. [32] wird erstmals ein 
Probeninjektionsverfahren beschrieben, welches sich im Laufe der Zeit unter dem Namen 
„Doppel-T-Injektor" im Bereich der chipbasierten Kapillarelektrophorese etabliert hat. Die 
Abbildung 4.1 zeigt den Aufbau und die Funktion des Injektors. Zwei Kapillaren münden 
mit einem Versatz djeweils von einer Seite in die Trennkapillare. Für eine Probeninjektion 
wird die Lösung mit den Analyten zunächst über den Versatz durch die Injektionskapillare 
transportiert (a). Nach hinreichend langer Zeit wird dieser Fluß gestoppt und die 
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Flüssigkeit in der Separationsstrecke in Bewegung gesetzt (b). Dies führt dazu, daß das 
Probenvolumen, das den Versatz ausfüllt, entlang der Trennkapillare transportiert wird. 
Das Probenvolumen läßt sich somit über die Kanalgeometrie und den Versatz d einstellen. 
Während die Probeninjektion auch mit Pumpen realisierbar wäre, ist ein 
elektroosmotischer Fluß (EOF) für den Transport und die Auftrennung der Analyte im 
Separationskanal zwingend erforderlich. 
i 
i 
a) b) c) 
Abbildung 4.1: Probeninjektion mit einem Doppel-T-Injektor: a) die Probenlösung wird über den 
Versatz transportiert, b) durch Anlegen eines elektrischen Feldes wird der Probeupfropfen 
transportiert und entsprechend seiner Bestandteile aufgetrennt; c) erstes Chipdesign mit Doppel-T-
Injektor nach [33], 1,2,3: Reservoire 
In [33] wird diese Methode in leicht abgeänderter Form zum ersten Mal bei einer 
Kapillarelektrophorese in einem planaren Glassubstrat eingesetzt. Die Anordnung der 
Kapillaren ist in Abbildung 4.1 c) dargestellt. Die Herstellung des fluidischen Netzwerkes 
erfolgte durch isotropes Ätzen und thermisches Bonden von Glassubstraten. Löcher im 
Deckelwafer ermöglichten den Zugang zu den Kapillaren und dienten als Reservoir für 
Puffer- und Probenlösungen. Zu Beginn einer Messung wurden mit Hilfe einer Spritze alle 
Kanäle mit Puffer befüllt. Nach dem Befüllen des Reservoirs 2 mit dem Probenmaterial 
konnte durch kurzzeitiges Anlegen einer Spannung zwischen den Reservoiren 2 und 3 eine 
geringe Menge des Probenmaterials in den Separationskanal injiziert werden. Durch ein 
anschließendes Anlegen einer positiven Spannung zwischen den Reservoiren 1 und 3 
wurde das Probenmaterial zum Reservoir 3 transportiert und mittels LIF detektiert. Damit 
wurde erstmalig gezeigt, daß die Durchführung einer Kapillarelektrophorese mit 
ventilloser Steuerung von Flüssigkeiten in planaren Substraten prinzipiell möglich ist. In 
der gleichen Veröffentlichung wird aber auch ein Nachteil dieses Operationsmodus 
angesprochen. Während das elektrische Feld über dem Separationskanal angelegt ist, sind 
die Enden der Injektionskapillare elektrisch „floatend", d. h. daß sie weder mit Masse 
verbunden noch auf ein festes Potential gelegt werden. Sehr häufig führt dieser Umstand 
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dazu, daß nach der eigentlichen Injektion des Probenpropfens weiteres Probemnaterial in 
den Separationskanal fließt. Die Auswirkungen dieses Effekts sind in dem 
Elektropherogramm der Abbildung 4.2 gezeigt. Der Analyt wird vom Detektor angezeigt, 
doch anders als bei einem einzelnen injizierten Probenpfropfen fällt der Peak nicht wieder 
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Abbildung 4.2: Elektropherogramm einer chipbasierten Kapillarelektrophorese, starkes Peaktailing 
deutet auf Probenmaterial hin, das nachträglich in die Separationskapillare strömt 
Zur Vermeidung dieses Effekts sind unterschiedliche Betriebsmodi möglich, die ein 
koordiniertes Anlegen von elektrischen Feldern über die entsprechenden Kapillaren 
erfordert. Zwei Beispiele für solche Betriebsmodi sind in Abbildung 4.3 dargestellt. 
Bei der Pinched-Injektion wird der Probenfluß beim Transport im Injektionskanal durch 
zwei Strömungen aus dem Separationskanal fokussiert. Während der Separation wird das 
Probemnaterial von der Kreuzung der beiden Kanäle wegtransportiert und dadurch ein 
Nachfließen in den Separationskanal verhindert. Die zusätzlichen Strömungen werden 
durch elektrische Felder in den jeweiligen Kanalabschnitten hervorgerufen. Die Erzeugung 
dieser elektrischen Felder erfolgt durch gezieltes Anlegen von elektrischen Spannungen 
über die entsprechenden Kanalabschnitte. Da aber lediglich die Reservoire an den 
Kanalenden auf ein spezielles Potential gelegt werden können, ist die Kenntnis des 
elektrischen Widerstands eines jeden Kanalabschnitts notwendig. Diese hängen von der 
Kanalgeometrie und dem verwendeten Puffer ab. Üblicherweise werden sie in der Praxis 
mit Hilfe von Strom-/Spannungsmessungen ermittelt und daraus die Potentiale für die 
Reservoire berechnet, die notwendig sind, um die gewünschten Flüsse zu erzielen. In 
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Abbildung 4.3: Injektionsscbemata für eine chipbasierte Kapillarelektrophorese, die Pfeile geben die 
Strömungsrichtung in den jeweiligen Kanälen an, das Probenmaterial ist in grau dargestellt, V+ gibt 
das Potential bzgl. Masse (GND) an, x nnd y liegen zwischen O nnd 1, ihre Größe hängt von der Länge 
der einzelnen Kanalabschnitte ab, 
Die Bildersequenz in Abbildung 4.4 zeigt eine floatende Injektion mit einem Doppel-T-
Injektor (1-3) und angelegter Rückhaltespannung im Separationsmodus (4-5), die das 
restliche Probenmaterial nach der Injektion vom Separationskanal fernhält. 
2 3 4 5 
Abbildung 4.4: Sequenz einer Probeninjektion mit Rückhaltespannnng, 1-3: das Probenmaterial wird 
von oben nach unten über den Doppel-T-Injektor transportiert, 4-5: Weitertransport (nach links) des 
Probenpfropfens mit Rückhaltewirknng für das restliche Probenmaterial 
Die Gated-Injektion ist eine weitere Möglichkeit mit elektrischen Feldern einen 
Probenpfropfen in die Separationsstrecke zu injizieren und ein Nachfließen während der 
Separation zu verhindern. Im Unterschied zur Pinched-Injektion werden bei dieser 
Methode gleichzeitig zwei Strömungen in Richtung von verschiedenen Reservoiren 
erzeugt (vgl. Abbildung 4.3). Durch die unterschiedliche Größe der Potentiale wird das 
Probenmaterial in einen der seitlichen Kanäle transportiert. Läßt man die Reservoire der 
seitlichen Kanäle für kurze Zeit „floaten", so ändert sich die Richtung des Probenflusses in 
Richtung der Separationsstrecke. Werden die zuvor „floatenden" Reservoire wieder auf ihr 
52 
https://doi.org/10.24355/dbbs.084-201901221349-1
Konzeptionelle Vorüberlegung zur Miniaturisierung eines Kapillarelektrophoresesystems 
ursprüngliches Potential gelegt, wird der Fluß des Probemnaterials wieder in den 
Seitenkanal umgeleitet. Der Teil der Probe, der die Kreuzungsstelle jedoch schon passiert 
hat, kann entlang der Separationsstrecke analysiert werden. 
Zwar verhindern beide Methoden wirksam das Nachfließen von Probemnaterial in den 
Separationskanal, jedoch ist dies in beiden Fällen mit einem erhöhten apparativen Auf-
wand verbunden. Zur Bereitstellung der unterschiedlichen Potentiale werden mindestens 
drei Hochspannungsquellen benötigt. Ebenso muß das Schaltverhalten mehrerer Relais 
koordiniert werden, um die gewünschten elektrischen Felder während des gesamten 
Vorgangs einzustellen. Unter Umständen kann der Wechsel des Separationspuffers eine 
Neuberechnung der anzulegenden Potentiale erfordern. Um diese Widrigkeiten zu 
umgehen, wurde in dieser Arbeit ein neuer Typ eines Injektors untersucht, der ohne 
zeitaufwendige Berechnung der notwendigen Potentiale zur Erzeugung von bestinnnten 
elektrischen Feldern auskommt. Im Gegensatz zu den bisher vorgestellten Injektoren mit 
Doppel-T-Struktur (siehe Abbildung 4.1) oder einfacher Kreuz-Struktur (siehe Abbildung 
4.3) mit gleicher Breite aller Kanäle, zeigte sich, daß bei einem Injektor mit Kreuz-Struktur 
und schmalerem Injektionskanal keine weiteren Maßnahmen notwendig sind, um 
Peaktailing durch nachströmendes Probemnaterial zu verhindern. Dies vereinfacht den 
Betrieb insofern, daß während der Injektion lediglich über den Injektionskanal eine 
Spannung angelegt werden muß, während die Enden des Separationskanals „floatend" 
sind. In gleicher Weise erfordert die nachfolgende Separation nur eine Spannung über dem 
entsprechenden Kanal, die Reservoire des Injektionskanal sind dann „floatend". Dadurch 




Abbildung 4.5: Ergebnisse der Simulationen: graphische Darstellung der Geschwindigkeit parallel zur 
Längsachse des Injektionskanals als Reaktion auf eine vorgegebene Geschwindigkeit parallel zur 
Längsachse des Separationskanals im Bereich der Kanalkreuzung 
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Das Verhalten des neuen Injektors wurde mit einem Programm für numerische Strömungs-
simulation (computational fluid dynarnics, CFD) untersucht. Während die Breite des 
Separationskanals bei den Simulationen konstant 50 µm betrug, wurde die Breite des 
Injektionskanals ausgehend von 50 µm von Simulation zu Simulation verringert. Als 
Randbedingung wurde eine Einlaßströmungsgeschwindigkeit von 1 cm/s parallel zur 
Längsachse des Separationskanals vorgegeben. Die simulationstechnische Nachbildung der 
„float"-Separation erfolgte durch Vorgabe einer anfänglichen Geschwindigkeit von Null an 
den Enden des lnjektionskanals. In Abbildung 4.5 sind die Ergebnisse der Simulationen im 
Bereich der Kanalkreuzung für eine Injektionskanalbreite von (A) 50 µm, (B) 25 µm und 
(C) 10 µm dargestellt. Die Abbildungen zeigen eine graphische Darstellung des Anteils der 
Geschwindigkeit, der parallel zur Längsachse des Inj ektionskanals gerichtet ist. 
Es ist zu erkennen, daß es im Bereich der Kanalkreuzung zur Ausbildung einer Strömung 
kommt, die eine senkrecht zum Separationskanal gerichtete Geschwindigkeitskomponente 
aufweist. Bei einem Verhältnis von lnjektionskanalbreite zu Separationskanalbreite gleich 
1 (A) reichen diese Bereiche verhältnismäßig weit in den Injektionskanal hinein, was 
bedeutet, daß es zwischen den Flüssigkeiten in den beiden Kanalabschnitten zu einem 
starken Austausch kommt. Dies erklärt das unerwünschte Nachströmen von 
Probenmaterial während des Separationsmodus. Bei Reduzierung des Breitenverhältnisses 
auf 0,5 (B) wird der Einfluß der erzwungenen Strömungskomponente auf den 
Injektionskanal bereits stark verringert. Bei einem Verhältnis von 0,2 (C) scheint dieser 
Einfluß ausreichend gering zu sein, um Peaktailing durch überschüssiges Probenmaterial 
im Separationskanal zu verhindern. 
In Versuchen mit einer konstanten Separationskanalbreite von 50 µm konnten die 
Simulationsergebnisse bestätigt werden. Es zeigte sich, daß mit abnehmender Breite des 
lnjektionskanals auch das Nachfließen des Probenmaterials verringert wird. Mit einer 
Breite von 10 µm konnte für den Injektionskanal ein Optimum bezüglich Injektions-
performance und prozeßsichere Herstellbarkeit ermittelt werden. 
4.2 Separation 
Die Funktion der Separation stellt bei der Miniaturisierung der Kapillarelektrophorese im 
wesentlichen keine große Herausforderung dar, da sie auch in konventionellen Systemen 
durch eine Glaskapillare mit einer darüber angelegten Spannung realisiert wird. Eine 
Voraussetzung ist natürlich, daß sich auch in der mit Mikrotechnologien hergestellten 
Kapillare ein EOF ausbilden kann. Wie in Kapitel 3.4 gezeigt, ist dies mit Systemen aus 
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PDMS möglich. Somit ist lediglich das Anlegen der notwendigen Spannung technologisch 
zu realisieren. 
a) b) 
Abbildung 4.6: Aufnahmen durch das Glassubstrat mit den darauf aufgebrachten Schichten aus 
Cr/Au und PDMS, a) Reservoir mit Kanal und Gold-Elektrode zum Anlegen der für den EOF 
notwendigen Spannung, b) Gold-Elektrode nachdem sie zum Anlegen einer Spannung benutzt wurde, 
die Strukturen scheinen sich aufgelöst zu haben; in der Vergrößerung ist an den hellen Stellen an der 
unteren Kante zu erkennen, daß sich die Chromhaftschicht unter dem Gold zuerst ablöst 
Um einen möglichst hohen Grad an Funktionsdichte zu erzielen, sollten Standardtechno-
logien der Mikrotechnik zur Herstellung von Elektroden genutzt werden, mit denen eine 
Hochspannung über die Kanäle angelegt werden kann. Je nach Art der in dieser Arbeit 
hergestellten Systeme wurden mit Hilfe von Sputter-, Photolithographie- und Ätzprozessen 
Elektroden aus Gold auf planare oder zuvor strukturierte Glassubstrate erzeugt. 
Unabhängig vom Systemtyp wurden die Elektroden stets in den Reservoiren an den Enden 
der Kanäle platziert. Die Abbildung 4.6 a) zeigt eine Aufnahme durch ein Glassubstrat, auf 
dessen Rückseite Gold-Elektroden strukturiert und anschließend ein Kapillarsystem aus 
PDMS aufgebondet worden ist. Auch wenn die Dicke der Goldschicht lediglich 300 nm 
beträgt, ist es nur den elastischen Eigenschaften von PDMS zuzuschreiben, daß keine 
Leckage an den Stellen direkt neben den Goldstrukturen auftritt. Da PDMS aufgrund 
fehlender OH-Gruppen nicht mit Gold gebondet werden kann, muß das PDMS von beiden 
Seiten bis an die Zuleitung der Elektrode (im Bild links) mit dem Glas gebondet sein und 
dichtet den Höhenunterschied der Goldschicht allein durch seine elastische Verformung 
ab. Im Gegensatz zum anodischen Bonden von Glas und Silizium ist dies ein großer 
Vorteil, da das anodische Bonden planare Substrate verlangt und an Stellen mit 
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wechselnder Topographie häufig Leckage auftritt. Dieser Umstand ermöglicht, wie später 
noch gezeigt wird (siehe Kapitel 4.3), auch den Einsatz von elektrochemischen Detektoren. 
Bei Betrieb dieser Systeme konnten zwei Dinge beobachtet werden. Schon nach kurzer 
Zeit stiegen Bläschen von den Elektroden auf und mit zunehmender Betriebszeit lösten 
sich die Elektroden vom Glassubstrat ab. Bei näherer Betrachtung zeigte sich, daß nicht die 
Goldschicht primär angegriffen wird, sondern das Chrom, welches als Haftschicht für das 
Gold dient. In Abbildung 4.6 b) ist zu sehen, daß die Zuleitung vollständig durchtrennt ist 
und die Elektrode ihre ursprüngliche Form verloren hat. Die Ausschnittsvergrößerung der 
Abbildung zeigt einen Blick durch das Glassubstrat auf die Cr/Au-Schicht. Die hellen 
Stellen am unteren Rand der Elektrodenstruktur lassen darauf schließen, daß die 
Chromschicht vom Rand nach innen fortschreitend aufgelöst wird und dem Gold die 
Haftgrundlage entzieht. Für eine gute Haftung von Metallschichten auf Oxiden (z. B. Glas-
oder Keramiksubstrate) ist eine oxidative Wechselwirkung zwischen Substrat und 
Metallschicht notwendig [34]. Aus der Halbleitertechnik ist bekannt, daß Chrom, Titan 
oder auch Molybdän dazu geeignet sind. Da Schichtsysteme aus Cr/Au schon seit langer 
Zeit für Leiterbahnen und Elektroden eingesetzt werden, können Schichtspannungen als 
Grund für das Ablösen der Elektroden ausgeschlossen werden. Versuche, in denen 
Elektroden für lange Zeit in dem Puffer gelagert wurden, ergaben, daß auch der Kontakt 
mit der Flüssigkeit nicht Ursache der Fehlfunktion sein kann. Die getesteten Elektroden 
hafteten auch nach mehreren Tagen noch sehr gut auf dem Substrat und behielten ihre 
elektrischen Eigenschaften. Folgende Punkte sprechen für eine elektrisch induzierte 
Korrosion des Chroms: (i) der Effekt tritt nur bei angelegter Spannung und (ii) nur an der 
Anode auf und (iii) das Auflösen der Chromschicht erfolgt von außen nach innen. 
Vermutlich läuft der Prozeß in zwei Schritten ab. Zunächst wird das Wasser des Puffers 
durch Elektrolyse umgesetzt, was einerseits die bereits oben erwähnte Bläschenbildung 
erklärt und andererseits zu einer Ansammlung von Hydroxidionen (Olf) an der Anode und 
damit lokal zu einem basischen pH-Wert führt. Nach [35] wird Chrom in Anwesenheit von 
Hydroxidionen zu Cro/- oxidiert und geht in Lösung, so daß der Goldschicht die Haft-
grundlage entzogen wird. Bestätigt wird diese Vermutung durch die Goldreste, die nach 
dem vollständigen Ablösen der Elektrode in dem Reservoir verbleiben. Durch die 
Verwendung von Titan als Haftschicht konnte das Problem der Ablösung behoben werden, 
jedoch beeinträchtigte die Elektrolyse auch bei der Materialkombination Ti/Au einen 
konstanten EOF. Die an den Elektroden entstehenden Wasserstoff- und Sauerstoffbläschen 
lassen häufig den Stromfluß durch den Kanal abbrechen. Dies führte dazu, daß von der 
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Bestrebung, die Elektroden zum Anlegen der Hochsparmung zu integrieren, Abstand 
genommen wurde. In den weiteren Versuchen wurden deshalb Elektroden aus Platindraht 
verwendet. Durch ihre Platzierung am oberen Rand der Reservoire, weit entfernt von der 
Stelle, an der der Kanal in das Reservoir mündet, können die entstehenden Gasbläschen 
ungehindert nach oben abziehen ohne den Fluß durch den Kanal zu stören. 
4.3 Detektion 
Schon die ersten chipbasierten Kapillarelektrophoresesysteme wurden durch den Einsatz 
eines Detektors von einem reinen Separations- zu einem vollständigem Analysesystem 
ergänzt [33]. Aufgrund der großen Sensitivität und der langjährigen Erfahruog mit der 
Messung von LIF in konventionellen Systemen, wurde diese Detektionstechnik auch bei 
den ersten miniaturisierten Systemen eingesetzt. Für eine optimale Performance dieses 
Verfahrens ist die präzise Ausrichtung mehrerer optischer Komponenten zueinander 
erforderlich. Zudem muß der gewünschte Analyt fluoreszierende Eigenschaften besitzen 
oder zeitaufwendig mit entsprechenden Markern gelabelt werden. Auch wenn die 
analytische Performance dieser Detektionsart unbestritten ist, so stehen die Größe und 
Vielzahl der zum Betrieb notwendigen Geräte im Widerspruch zur Miniaturisierung des 
eigentlichen Systems. Der große und voluminöse apparative Aufwand für die LIF war für 
einige Forschergruppen Anlaß diese optische Detektionsmethode in das Kapillarnetzwerk 
zu integrieren. Dies gelang jedoch erst ein Jahrzehnt später mit der Einführung neuer 
Materialien (Parylen, PDMS) und zum Teil nur unter großem technologischen Aufwand 
[36, 37]. 
Der Einsatz elektrochemischer Detektoren in miniaturisierten Systemen wird erst seit ein 
paar Jahren in der Literatur erwähnt [38, 39]. Dabei stellt diese Art der Detektion eine gute 
Alternative zur LIF-Methode dar. Viele Analyte können ohne Derivatisierung detektiert 
werden und sowohl Sensitivität als auch Selektivität sind mit der von LIF-Messungen 
vergleichbar. Außerdem eignet sich kaum eine andere Detektionsmethode so gut zur 
Miniaturisierung, da die notwendigen Mikroelektroden einfach und reproduzierbar mit den 
gleichen mikrotechnischen Herstellungsverfahren gefertigt werden können wie die 
Kapillarsysteme. 
Die in dieser Arbeit eingesetzte amperometrische Detektion basiert auf einem 
Elektronenaustausch zwischen einer elektrolytischen Lösung und einer festen Elektrode 
(Arbeitselektrode). Dieser an der Grenzfläche zwischen Elektrolytlösung und Elektroden-
oberfläche stattfindende Elektrodentransfer, hängt von dem Redoxpotential der 
elektroaktiven Substanz, ihrer Konzentration in der Lösung, ihrem Diffusionskoeffizienten 
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und den katalytischen Eigenschaften der Elektrode ab. Der Ablauf einer amperometrischen 
Detektion teilt sich in drei Schritte auf. Zunächst erfolgt der Transport der Analyte aus der 
Lösung an die Elektrodenoberfläche. Dies kann durch Diffusion, Migration oder 
Konvektion geschehen. Anschließend erfolgt der Elektronenaustausch an der Phasengrenze 
Lösung/Elektrode und schließlich müssen die Reaktionsprodukte von der Elektroden-
oberfläche abtransportiert werden, um eine Passivierung der Elektrode zu verhindern. 
Aufgrund der geringen Elektrodenfläche dominiert der Diffusionsprozeß den Transport der 
Analyte zur Arbeitselektrode, außerdem wird Migration durch die höhere Leitfähigkeit des 
Elektrolyten gezielt unterdrückt .. Bei fortlaufender Reaktion bildet sich in einer dünnen 
Schicht der Dicke cS zwischen Elektrolyt und Elektrode ein Konzentrationsgradient aus. 
Die an der Elektrodenreaktion beteiligten Ionen müssen durch diese Schicht diffundieren. 




J/A Stoffmengenstromdichte [mol·m·2-s·11 
D Diffusionskoeffizient [m2-s·11 
8c/8x Konzentrationsgradient [mol·m-4] 
(4.1) 
Unter der Annahme eines linearen Konzentrationsgradienten in der Grenzschicht und einer 
Konzentration an der Elektrodenoberfläche gleich Null, ergibt sich der Konzentrations-
gradient zu c/8. Mit dem Gesetz von Faraday (I = n-F-J) erhält man den durch die 




n Zahl der Elementarladungen 
F Faradaykonstante (96845 C-mor1) 
A Elektrodenfläche [m2] 
(4.2) 
Demzufolge ist der Strom der Konzentration der an der Reaktion beteiligten Ionen direkt 
proportional. 
In Abbildung 4.7 sind die beiden Möglichkeiten für den Betrieb einer amperometrischen 
Meßzelle schematisch dargestellt. Mit Hilfe eines Potentiostaten wird die für die 
Durchtrittsreaktion erforderliche Polarisationsspannung zwischen dem Elektrolyten und 
der Arbeitselektrode über eine weitere Elektrode (Gegenelektrode) konstant gehalten. Bei 
der Zwei-Elektrodenanordnung fließt der Strom sowohl durch die Arbeits- als auch durch 
die Gegenelektrode. Dadurch wird die Gegenelektrode polarisiert, was aufgrund ihres 
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endlichen Widerstandes zu einer Änderung des Potentials führt. In diesem Fall kann nicht 
mehr unterschieden werden, welchen Anteil die verschiedenen elektrochemischen 
Umsetzungen an den beiden Elektroden zum gemessenen Strom beitragen. Da die 
Elektrodenspannung allgemein von der Stromdichte abhängt, muß in diesem Fall die 
Fläche der Gegenelektrode groß im Vergleich zur Arbeitselektrode gestaltet werden [40]. 
Eine Änderung des Zellstromes wirkt sich dann nur auf das Potential der Arbeitselektrode 
aus. Die Stromdichte an der Gegenelektrode bleibt hingegen klein. Dadurch wird die 
Änderung der Zellspannung fast ausschließlich durch die Änderung des Potentials an der 
Arbeitselektrode bestimmt, d. h. der gemessene Strom wird nur durch die elektrochemische 
Umsetzung an der Arbeitselektrode erzeugt . 
... - - -
' , 
' I 










Abbildung 4.7: Schema einer amperometrischen Meßzelle in a) Zwei- und b) Drei-Elektroden-
anordnung, AE: Arbeitselektrode, GE: Gegenelektrode, RE: Referenzelektrode 
Bei der Drei-Elektrodenanordnung wird die Funktion der Gegenelektrode auf zwei 
Elektroden aufgeteilt. Der Potentiostat mißt über die Referenzelektrode das Potential an 
der Arbeitselektrode und regelt es auf den Sollwert. Bei dieser Anordnung fließt der Strom 
durch Gegen- und Arbeitselektrode, die Referenzelektrode bleibt aufgrund eines sehr 
hohen Eingangwiderstandes stromlos. Durch diese Maßnahme wird der Spannungsabfall 
an der Gegenelektrode vermieden und tatsächlich nur die Reaktionen an der 
Arbeitselektrode beobachtet. 
Da bei der amperometrischen Detektion nur Substanzen detektiert werden können, die bei 
einem bestimmten elektrischen Potential elektrochemisch aktiv sind, zählt diese Methode 
zu den selektiven Detektionsverfahren. In Verbindung mit einer Kapillarelektrophorese 
können auch Substanzen, die eine gleiche oder ähnliche Polarisationsspannung erfordern, 
einzeln detektiert werden, da sie zu unterschiedlichen Zeitpunkten die Meßzelle erreichen. 
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Durch einen Abgleich mit Detektionszeiten aus Referenzmessungen können die jeweiligen 
Meßpeaks den einzelnen Analyten zugeordnet werden. 
Beim Design des Detektors ist darauf zu achten, daß ein ungehinderter Stofftransport zu 
den Elektroden gewährleistet ist, eine Verbreiterung der Probenbande möglichst vermieden 
wird und eine Entkopplung von der Separationsspannung erfolgt. Letzteres ist 
insbesondere wichtig, da der Strom, der aus der Separationsspannung resultiert um einige 
Zehnerpotenzen größer ausfällt als der, der am Detektor gemessen werden soll. Die 
vermutlich erste Veröffentlichung über elektrochemische Detektion in Verbindung mit 
Kapillarelektrophorese stammt aus dem Jahre 1987 [41]. Die Entkopplung des für die 
Separation notwendigen elektrischen Feldes vom Detektor erfolgte durch gezieltes 
Einbringen von Rissen in die Kapillare. Der Strom konnte durch die Risse über ein 
Flüssigkeitsreservoir zur Kathode abfließen bevor er das Kanalende erreicht, wo der 
Detektor positioniert war. Da die Probenbanden vom Riß bis zum Detektor ohne EOF, 
sondern nur aufgrund von simpler Verdrängung transportiert werden, führt die entstehende 
Bandenverbreiterung zu einem Verlust an Effizienz. Zudem ist das Erstellen der Risse 
nicht praktikabel. Entkopplungen bei den ersten chipbasierten Systemen aus Glas wurden 
dadurch realisiert, daß das Ende des Separationskanals in ein großes Reservoir getaucht 
wurde [ 42]. In diesem Reservoir waren außerdem noch die Kathode für die 
Separationsspannung und ein weiteres Substrat mit dem amperometrischen Detektor 
untergebracht. Die Größe des Reservoirs führte zu einer Reduzierung der Stromdichte und 
dadurch zu einer geringeren Interaktion mit der Detektorzelle. 
Die Verringerung der Stromdichte ist seitdem der gängigste Weg eine elektrochemische 
Meßzelle am Ende der Separationskapillare mit der Separationsspannung zu vereinbaren. 
Wie schon in Kapitel 4.2 erwähnt, erlaubt die Verwendung von PDMS die Integration von 
Elektroden. Auch in diesem Fall wird durch die Verwendung von Titan als Haftschicht das 
elektrokorrosionsbedingte Ablösen der Elektroden vermieden. In Abbildung 4.8 sind 
amperometrische Detektoren mit unterschiedlicher Elektrodenanordnung dargestellt. Die 
Aufnahmen zeigen einen Ausschnitt des Reservoirs am Ende des Separationskanals. Die 
Verringerung der Stromliniendichte wird durch eine starke geometrische Aufweitung des 
Kanals erreicht. Während in a) die Zwei-Elektrodenanordnung mit einer Positionierung 
direkt am Kanalende zu sehen ist, zeigt b) die Drei-Elektrodenanordnung mit einem 
Abstand von weniger als 100 µm zum Ende der Separationskapillaren. 
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Abbildung 4.8: Aufnahmen durch das Glassubstrat mit den darauf aufgebrachten Schichten aus Ti/Au 
und PDMS und exemplarische Messung des Ruhestroms mit der jeweiligen Elektrodenanordnung, a) 
Zwei-Elektrodenanordnung, b) Drei-Elektrodenanordnung, AE: Arbeitselektrode, GE: Gegenelek-
trode, RE: Referenzelektrode 
Für den richtigen Abstand des Detektors zum Kanalende muß ein Kompromiß gefunden 
werden. Eine Positionierung mit einem Abstand < 50 µm zum Kanalende wirkt sich 
negativ auf den Ruhestrom aus. Im schlimmsten Fall erfolgt der Masseschluß des 
elektrischen Feldes über die Gegenelektrode der amperometrischen Meßzelle, was fatale 
Auswirkungen für die nachgeschaltete Meßelektronik hat. Ist der Abstand zwischen 
Detektor und Separationskapillare zu groß, unterliegt die Probenbande einer zu großen 
Dispersion, so daß die Effizienz des Analysesystems abnimmt. Mit einem Abstand von 
85 µm konnte für beide Elektrodenanordnungen ein praktikabler Kompromiß gefunden 
werden. Der Unterschied in der Performance der beiden Anordnungen ist in den Graphen 
unterhalb der Mikroskopaufuahmen dargestellt. Sie zeigen den zeitlichen Verlauf des 
Ausgangsstroms des Detektors in der jeweiligen Elektrodenkonfiguration bei einer über 
den Separationskanal angelegten Spannung ohne Injektion einer Probe. In beiden Fällen 
betrug der Abstand zwischen Separationskapillare und Arbeitselektrode 85 µm, als 
Trennelektrolyt wurde ein Phosphatpuffer, pH 7,4, 10 mM verwendet. Die Messung 
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beginnt mit einer Spannung von 100 V, die über den 29,2 mm langen Separationskanal 
angelegt ist. Etwa alle 20 Sekunden wurde die angelegte Spannung um 100 V bis maximal 
1 kV erhöht. Es läßt sich leicht erkennen, daß die Anordnung der Referenzelektrode um die 
Arbeitselektrode sich positiv auf das Rauschen des Ruhestroms auswirkt und für eine 
stabilere Grundlinie sorgt. 
Während einiger Messungen konnte beobachtet werden, daß nicht nur an den Platindraht-
elektroden Gasbläschen entstehen, sondern auch an den Detektorelektroden. Durch die 
Nähe zur Kapillare führte dies zu einer Unterbrechung des Stromflusses und somit zu 
einem unstetigen EOF. Diese unregelmäßig auftretende Elektrolyse kann nur dann 
entstehen, wenn über den Elektroden eine Potentialdifferenz> 1,2 V anliegt [43], welche 
aus Interaktionen mit dem über die Kapillare angelegten elektrischen Feld resultieren muß. 
Aus diesem Grund wurde die Ausdehnung der Meßzelle entlang des elektrischen Feldes 
mit 80 µm (vgl. Abbildung 4.8) auf ein praktikables Minimum dimensioniert und bestinnnt 
dadurch zugleich die maximale Feldstärke, bzw. die maximal über den Separationskanal 
anzulegende Spannung. In (4.3) ist der formehnäßige Zusammenhang zwischen den 
elektrischen Parametern der Elektrophorese und der Meßzellengeometrie zur Vermeidung 
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Für eine Länge des Separationskanals von 29,2 mm und einer Detektorausdehnung von 
80 µm bedeutet dies eine maximale Feldstärke von 150 V/cm. In Versuchen konnte gezeigt 
werden, daß jedoch auch höhere Feldstärken (bis 450 V /cm) toleriert werden können, was 
dem undefinierten Feldlinienverlauf im Reservoir zugeschrieben werden kann. Mit 
Elektrodenabständen > 80 µm waren die größeren Feldstärken nur selten realisierbar. 
4.4 Grundkonzept eines chipbasierten Kapillarlektrophoresesystems 
Unter Beachtung der oben erwähnten Restriktionen und Erkenntnisse können die 
Hauptfunktionen der Kapillarelektrophorese mit dem in Abbildung 4.9 dargestellten 
Grundkonzept realisiert werden. Separations- und Injektionskanal kreuzen sich 
rechtwinklig, wobei letzterer eine deutlich geringere Breite zwecks verbesserter 
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Probeninjektion aufweist. Während bei anderen Injektionsverfahren der Abstand vom 
Kreuzungspunkt zu den Reservoiren bekannt sein muß, ist dies bei der „float"-Injektion 
mit anschließender „float"-Separation unerheblich (vgl. Abschnitt 4.1). Die 
Analyseprozedur teilt sich in zwei Schritte auf. Im Injektionsmodus (Inj.) wird die 
Spannung über den Injektionskanal angelegt und die übrigen Reservoire sind „floatend", 
für den Separationsmodus (Sep.) wird die Spannung über den Separationskanal angelegt 
und die Reservoire des anderen Kanals sind „floatend". 
lnjektionskanal 
Abbildung 4.9: Schematische Darstellung des Grundkonzeptes einer miniaturisierten Kapillar-
elektrophorese, Sep.: Schaltzustand im Separationsmodus, Inj.: Schaltzustand im Injektionsmodus, 
HV: Hochspannung, AE: Arbeitselektrode, GE: Gegenelektrode, RE: Referenzelektrode 
4.5 Infrastruktur eines chipbasierten Kapillarelektrophoresesystems 
4.5.1 Schnittstellen des Analysesystems 
Für den erfolgreichen Betrieb einer Kapillarelektrophorese im Chipformat sind neben der 
mikrotechnischen Umsetzung des Analyseablaufs die Anbindung des Kapillarnetzwerks 
und der Detektorelektroden, deren Anbindung an die „Makrowelt" und ein kontrollierter 
Ablauf des Meßvorgangs von entscheidender Bedeutung. Für elektrische Anschlüsse sind 
aus der Halbleitertechnik Drahtbondverfahren oder wie beispielsweise bei Prüfapparaten 
üblich, Kontaktierungen über Federkontaktstifte bekannt. Da das Drahtbondverfahren zu 
dauerhaften elektrischen Anschlüssen führt, bietet sich diese Methode nur bedingt an, 
wenn bspw. die Möglichkeit schnell austauschbarer Analysesysteme gefordert wird. Im 
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Fall der Federkontaktstifte ist diese Möglichkeit gegeben und hat sich insbesondere bei der 
Inspektion von Wafern mit integrierten Schaltungen bewährt. 
Während sich mit dieser Methode die allgemeinen Größen Information und Energie auf 
sichere Art und Weise vom und zum Mikrosystem übertragen lassen, gibt es für die Größe 
Stoff (z. B. Betriebsmedium oder zu untersuchende Probelösung) keine standardisierten 
Schnittstellen zwischen einem Mikrosystem und seiner erweiterten Systemumgebung. 
Häufig werden dafür auf das jeweilige System speziell abgestimmte Lösungen gefunden. 
Im Fall der miniaturisierten Kapillarelektrophorese muß das Kapillarnetzwerk mit dem 
Trennelektrolyten komplett und mit der Probenlösung lokal zu befüllen sein. Außerdem 
sollte eine schnelle Reinigung des Mikrosystemsmöglich sein . 
Deckel 
Abbildung 4.10: Skizze nnd Realisierung eines Chiphalters, der alle notwendigen Schnittstellen 
bereitstellt. Die Ausschnittsvergrößerung zeigt O-Ringe zum Abdichten der Flüssigkeitsreservoire und 
Federkontaktstifte znr elektrischen Kontaktierung 
In Abbildung 4.10 ist eine Skizze und die technische Umsetzung des Chiphalters gezeigt, 
der für die in dieser Arbeit hergestellten Analysesysteme entworfen wurde. Der Halter 
besteht aus zwei Teilen, von denen eines eine 36x36 mm2 große Aussparung zur 
Aufnahme und lateralen Fixierung eines Substrats besitzt (Chiphalter). Der Deckel besitzt 
vier konische Bohrungen, die als Flüssigkeitsreservoir über den Kanalenden dienen. Sie 
dienen ebenfalls zur Aufnahme der Platindrähte, mit denen die Hochspannung über die 
Kanäle angelegt wird (vgl. Kapitel 4.2). Um Leckage zwischen dem Deckel und dem 
Mikrosystem zu verhindern, wird der Übergang zwischen den Reservoiren im Deckel und 
den Kanalenden mit O-Ringen abgedichtet. Die sich gegenüberliegenden Reservoire haben 
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einen Abstand von 31 mm bzw. 10 mm, und sind damit mit einer Toleranz von ±2 mm an 
die Länge der auf dem Chip befindlichen Kanäle angepaßt. Für die elektrische 
Kontaktierung stehen insgesamt sechs Federkontaktstifte zur Verfügung, die eine definierte 
Positionierung von Anschlußpads auf dem Chip erfordern. Über zwei Zylinderstifte wird 
das Verschieben des Deckels gegenüber dem Mikrosystem verhindert. Der zum Abdichten 
notwendige Druck wird über vier Schrauben erzeugt (nicht abgebildet). 
4.5.2 Steuerung des Analyseablaufs 
Wie schon in den vorangehenden Abschnitten gezeigt wurde, erfordert die Analyse mittels 






t miniaturisiertes Analysesystem 
Abbildung 4.11: Schematische Darstellung der Steuerungsperipherie und Schaltskizze des Steuer-
schaltung 
Die Abbildung 4.11 gibt einen Überblick über die für diesen Zweck aufgebaute Schaltung. 
Die Bereitstellung der Hochspannung für die Kapillarelektrophorese erfolgt über geregelte 
Hochspannungsquellen, deren Ausgangsspannung mit Hilfe einer Steuerspannung (0 ... 5 V) 
auf einen Wert zwischen 0 V und 6000 V eingestellt werden kann. Mit Hilfe von 
Hochspannungsrelais können die Ausgänge der Spannungsquellen an die Reservoire des 
Mikrosystems angelegt oder von ihnen getrennt werden. Die erforderlichen 
Analogsteuerspannungen werden durch einen Quad 8-Bit D/A-Umsetzer realisiert. Dazu 
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werden die programmierbaren 8 Bit der Parallelsclmittstelle eines PC zur Umsetzung in 
eine Analogspannung benutzt. Zum Schutz des Reclmers sind die Leitungen durch die 
Verwendung von Optokopplern galvanisch von der Steuerschaltung getrennt. Die Auswahl 
der einzelnen D/A-Umsetzer geschieht durch zwei digitale Steuersignale einer DAQ-Karte. 
Eine weitere Leitung dieser Karte wird für das Öffnen bzw. Sichern der Latches der DIA-
Wandler verwendet. 
Für eine einfache und komfortable Bedienung der Steuerung wurde eine 
softwareteclmische Lösung erstellt. Abbildung 4.12 zeigt einen Screenshot des mit 
LabView erstellten Progrannns zur Durchführung einer Kapillarelektrophorese mit „float"-
Injektion und -Separation. Das Progrannn ermöglicht die Eingabe der Injektions- und 
Separationsspannung und der Dauer des lnjektionsvorgangs. Das Ausgangssignal des 
Detektors wird über die DAQ-Karte eingelesen und mit Hilfe der Software als 
Elektropherogrannn dargestellt. Für eine nachfolgende Auswertung können die Daten in 
einer Datei abgelegt werden. 
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5 Kapillarelektrophorese im Chipformat 
5.1 Kapillarelektrophoresechip aus Glas 
Das an dieser Stelle vorgestellte System ist das erste Ergebnis, das aus den oben aufgeführten 
Überlegungen hervorgegangen ist. Zu erwähnen ist, daß der Entwicklung dieses Systems noch 
nicht alle Erkenntnisse bezüglich der Probeninjektionsverfahren und insbesondere auch nicht 
die erst im Laufe dieser Arbeit am IMT eingeführte Fertigungsteclmologie mit PDMS 
zugrunde lagen. 
5.1.1 Herstellungstechnologie 
Das Analysesystem besteht aus zwei 36x36 mm2 großen Substraten aus Pyrex. Mit Hilfe einer 
flußsäurehaltigen Ätzmischung und einer Maskierschicht aus Cr/ Au wurde in einem dieser 
Substrate eine 15 µm tiefe Kanalstruktur erzeugt. Gleichzeitig wurde auch das Glas in aus-
reichendem Abstand zum Kanal geätzt, so daß die Kanäle in einer kreuzförmigen Plateau-
struktur eingebettet sind (siehe Abbildung 5.1). Diese Maßnahme dient der Minimierung der 
Kontaktfläche mit dem Deckelsubstrat und führte zu einem verbesserten Bondprozeß. 
Anschließend folgte die Erzeugung der Elektrodenstrukturen (Zwei-Elektrodenanordnung). 
Das Deckelsubstrat wurde ebenfalls vor dem Bondprozeß naßchemisch geätzt, so daß nach 
dem Bonden ein Zugang zu den Kanälen und elektrischen Anschlüssen gewährleistet ist. 
elektrische Anschlüsse 
Abbildung 5.1: Schematische Darstellung (Substrat mit Kanälen und Elektroden) und Realisierung 
(komplett mit Deckelsubstrat) des Elektrophoresesystems aus Pyrex 
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Da das System komplett aus Glas besteht, galt es für dieses Material eine geeignete 
Verbindungstechuik zu finden. Mit CYTOP® (Asahi Glass Company) wurde ein 
vielversprechender Klebstoff gefunden, bei dem es sich um ein transparentes Fluorpolymer 
handelt. Er zeichuet sich durch eine sehr gute chemische Beständigkeit und eine extrem hohe 
Durchschlagsfestigkeit von 110 kV/mm aus. Für den Fertigungsprozeß ist von Bedeutung, 
daß CYTOP® mit einer Lackschleuder in dünnen Schichten aufgetragen und anschließend bei 
90 °C getrocknet werden kann. Dies ermöglicht das Ausrichten zweier Substrate zueinander 
ohue die abzudichtenden Kanäle zu blockieren. Anschließend werden die beiden Substrate 
zusarnmengepreßt und in einem weiteren Temperaturschritt bei etwa 160 °C miteinander 
verklebt. 
5.1.2 Experimente 
Vor jeder Messung wurde das komplette System mit dem Puffer (Phosphatpuffer, pH 7,4, 
10 mM) zunächst gespült und anschließend gefüllt. Mit einer Pipette wurde dem 
Probenreservoir (vgl. Abbildung 4.10) Puffer entnommen und mit der Probenlösung befüllt. 
Die Probeninjektion erfolgte durch Anlegen von 400 V für 5 s über den lnjektionskanal mit 
dem Doppel-T-lnjektor. Durch die Kanalgeometrie und einen Versatz des Injektors von 
110 µm berechnet sich das injizierte Probenvolumen zu 0,255 nL. Der Separationsmodus 
wurde mit einer Spannung von 400 V über den Separationskanal betrieben. 
In einer ersten Messung sollte das Verhalten des Systems bei mehrfacher Probeninjektion 
untersucht werden. Zu diesem Zweck wurde mehrfach eine 10 mM H20 2-Probenlösung mit 
einem zeitlichen Abstand von jeweils einer Minute und den oben angegebenen Parametern in 
den Separationskanal injiziert. Die Polarisationsspannung des Potentiostaten betrug +700 mV. 
Das Ergebnis ist als Elektropherograrnm in Abbildung 5.2 a) dargestellt. Der Graph 
dokumentiert eine gute und reproduzierbare Probeninjektion inklusive der Detektion am Ende 
des Analysevorgangs. Dies wird insbesondere in der guten Wiederholbarkeit der Peakhöhe 
und Kontinuität der Migrationszeit wiedergespiegelt. Das Wasserstoffperoxid wird durch-
schnittlich nach 24,8 s mit einer Standardabweichung von 3 s detektiert. Stellt man diesen 
positiv zu bewertenden Ergebnissen die in Gleichung (2.12) vorgestellte Anzahl der 
theoretischen Böden als Maß für die Effizienz des Analysesystems gegenüber, so wird 
deutlich, daß dieses System in seiner analytischen Performance nicht überzeugen kann. Die 
Anzahl der theoretischen Böden beträgt durchschuittlich lediglich N = 1733. Im Vergleich zur 
Effizienz konventioneller Systeme liegt dieser Wert mindestens eine Zehuerpotenz darunter. 
Hinzu kommt ebenfalls, daß nicht immer fünf aufeinanderfolgende Injektionen möglich 
waren. Sehr häufig führte das in den Separationskanal nachströmende Probenmaterial zu 
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einem starken Peaktailing, so daß eine Auswertung des Elektropherogramms praktisch nicht 
möglich war. Bei diesem Chipdesign gab es zudem noch keine optimierte Detektoranordnung 
und es konnte häufig eine Elektrolyse an den Detektorelektroden beobachtet werden. In 
Abbildung 5.2 a) deutet sich dieser Effekt durch den erhöhten Ruhestrom zwischen der 
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Abbildung 5.2: Elektropherogramme, die mit dem Kapillarelektrophoresechip aus Glas erstellt wurden: 
a) multiple Injektion von 10 mM Wasserstoffperoxid, b) zweifache Iujektiou einer Probeulösung mit 
0,5 mM Glukose; Versuchsparameter für beide Elektropherogramme: Injektion: 400 V für 5 s, 
Separation: 400 V, Polarisationsspauuung: +700 mV 
Wasserstoffperoxid wurde in dieser Arbeit häufig als Modellanalyt benutzt, da es sich zum 
einen sehr einfach an den Detektorelektroden oxidieren läßt und es zum anderen als 
Reaktionsprodukt bei der enzymatischen Umsetzung von Glukose mit Glukoseoxidase (GOx) 
entsteht. Glukose ist in bio-medizinischen Untersuchung beispielweise bei der Bestimmung 
des Blutzuckerwertes von großer Bedeutung. 
ß-D-Glukose + 0 2 + Hp~D-Glukonat + Hp2 + H+ (5.1) 
Die enzymatische Umsetzung von Glukose erfolgt nach Gleichung (5.1). Das dabei 
entstehende Wasserstoffperoxid ist der umgesetzten Menge an Glukose proportional. In einem 
weiteren Versuch sollte getestet werden, ob es möglich ist, die enzymatische Reaktion auch 
on-chip durchzuführen. Dazu wurde dem Puffer Glukoseoxidase beigemischt bevor er in die 
Kanäle des Mikrosystems gefüllt wurde. Wie in Kapitel 2.1 gezeigt, treten in Mikrokanälen so 
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gut wie nie turbulente Strömungen auf. Aus diesem Grund war es fraglich, ob die Interaktion 
der Glukose im Probenpfropfen mit dem enzymhaltigen Puffer überhaupt ausreichend ist, um 
eine detektierbare Menge Wasserstoffperoxid zu erzeugen. Die Elektropherograrnme in 
Abbildung 5.2 b) zeigen die Ergebnisse dieser Untersuchung. Für die Messung (A) wurde das 
Probenreservoir mit einer 0,5 mM Glukose-Lösung gefüllt und ein Puffer mit 50 U/mL GOx 
verwendet. Die Analyse erfolgte mit den bereits oben angegebenen Parametern für die beiden 
Betriebsmodi. Zur Überprüfung der Wiederholbarkeit erfolgte auch in diesem Fall eine 
zweifache Injektion. Das Ergebnis zeigt, daß eine enzymatische Reaktion stattgefunden hat, 
die sich mit der zweiten Injektion bestätigen läßt. Um sicher zu gehen, daß das Signal auch 
tatsächlich vom entstehenden Wasserstoffperoxid verursacht wird, wurde die Messung mit 
einer höheren Konzentration GOx wiederholt (75 U/mL). Die Meßpeaks des 
Elektropherograrnms (B) zeigen eine deutlich größere Amplitude. Die erhöhte Konzentration 
des Enzyms ermöglicht eine verstärkte Reaktion mit der Glukose und bewirkt demzufolge 
auch eine höhere Konzentration an Wasserstoffperoxid. Dies läßt auch Rückschlüsse auf das 
Vermischen des injizierten Probenpfropfens mit dem GOx-haltigen Puffer zu. Da 
Turbulenzen in der vorliegenden Kanalströmung nicht zu erwarten sind, kommt eigentlich nur 
Diffusion als Mechanismus für eine Vermischung in Frage. Der durch die erhöhte 
Konzentration an GOx bedingte Unterschied im Ausmaß der Diffusion dürfte jedoch geringer 
ausfallen, um als Erklärung für das viel größere Ausgangssignal dienen zu können. Es wurde 
vermutet, daß die bei der enzymatischen Umsetzung (vgl. Gleichung (5.1)) entstehenden, 
teilweise geladenen Spezies zu einer verstärkten Durchmischung der Probenbande führen. 
Wie in Kapitel 2.2.2 erwähnt, hängt die Mobilität eines Analyten nicht ausschließlich von 
seiner Ladung, sondern auch von seiner Größe ab. Es ist also durchaus möglich, daß die 
erzeugten Spezies aufgrund ihrer unterschiedlichen Hydratisierung zu einer Verzerrung der 
Probenbande beitragen und dadurch eine verstärkte enzymatische Umsetzung der Glukose 
ermöglichen. 
Diese Vermutung sollte in einer weiteren Messung untersucht werden. Dazu wurde eine 
Probenlösung mit drei neutralen Spezies vorbereitet. Da es bei ungeladenen Analyten keinen 
elektrophoretischen Anteil an der Migrationsgeschwindigkeit geben kann, bewegen sich 
neutrale Spezies normalerweise mit der Geschwindigkeit des EOF, so daß alle 3 Analyte der 
Probenlösung zum gleichen Zeitpunkt detektiert werden müßten. Das Elektropherograrnm in 
Abbildung 5.3 zeigt das Ergebnis dieser Untersuchung mit zweifacher Injektionen der 
Probenlösung. Durch einen Laufzeitvergleich mit Messungen der einzelnen Analyte konnten 
die peaks wie folgt zugeordnet werden: a: Wasserstoffperoxid (50 mM) bei etwa 30 s, 
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b: Ascorbinsäure (50 mM) nach 49 s und c: Harnsäure (50 mM) nach 59 s. Das Ergebnis 
zeigt, daß auch neutrale Spezies bei der Kapillarelektrophorese von einander getrennt und 
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Abbildung 5.3: Elektropberogramm: zweifache Injektion einer Probenlösnng mit Wasserstoffperoxid (a), 
Ascorbinsäure (b) und Harnsäure (c), jeweils 50 mM; Versuchsparameter: wie oben 
5.1.3 Zusammenfassung 
Mit dem beschriebenen Mikrosystem ist es gelungen, alle für eine Kapillarelektrophorese 
notwendigen Aufgaben mikrotechnisch umzusetzen. Die Meßergebnisse dokumentieren die 
Funktionsfähigkeit des Analysesystems. Prinzipiell ließ sich eine gute Reproduzierbarkeit 
bezüglich Laufzeiten und Peakamplituden erzielen. Die Effizienz des System blieb jedoch 
hinter den Erwartungen zurück. Zur Steigerung der Effizienz wurden Versuche mit höherer 
Separationsspannung durchgeführt (vgl. Gleichung 2.12). Es zeigte sich, daß die dadurch 
hervorgerufene starke Gasentwicklung an den Detektorelektroden den EOF zusammen-
brechen läßt und eine Analyse unmöglich wird. Außerdem war es ohne zwischenzeitiges 
Spülen nicht möglich, mit dem System über einen längeren Zeitraum Messungen durch-
zuführen, was insbesondere auf überschüssiges Probenmaterial im Separationskanal 
zurückzuführen ist. Der Grund hierfür lag in der zu diesem Zeitpunkt noch fehlenden 
Erfahrung mit Injektions- und Separationsprotokollen, die ein unkontrolliertes Strömen des 
Probenmaterials im Kapillarnetzwerk verhindern. 
Als ein weiterer Nachteil dieses Systems muß die Herstellungstechnologie angesehen werden. 
Die Ausbeute der mit der Klebetechnik gefügten Glassubstrate erwies sich als nicht 
wirtschaftlich, da trotz konstanter Prozeßparameter kein reproduzierbarer Bondprozeß zu 
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erreichen war. Die mit diesem System gesarmnelten Erfahrungen sollten deshalb in 
Kombination mit einem zuverlässigeren Fertigungsverfahren zur Verbesserung der 
Performance eines miniaturisierten Analysesystems genutzt werden. 
5.2 Kapillarelektrophoresechip aus Glas/PDMS 
5.2.1 Herstellungstechnologie 
Als Basissubstrat dient auch bei diesem System ein Glas, das sowohl von seinen Ab-
messungen als auch von dem auf ihm positionierten Elektroden mit dem in Kapitel 4.5.1 
beschriebenen Chiphalter kompatibel ist. Die Herstellung der Elektroden erfolgte mit Hilfe 
von Schichtabscheidung durch Sputtern, Photolithographie und naßchemischen Ätzen der 
Metallschichten. Wie in Kapitel 3.3 beschrieben, wurde die Methode des Replikatformens zur 
Erzeugung des Kapillarnetzwerkes verwendet. In Abbildung 5.4 a) ist eine Form aus SU-8 auf 
einem Glaswafer gezeigt, die das Negativ-Relief für den Abformprozeß darstellt. Die Kanäle 
werden durch die sich kreuzenden balkenförmigen Strukturen erzeugt. Da sie im gleichen 
Photolithographieschritt erzeugt werden, besitzen sie die gleiche Höhe (-50 µm). Die für den 
neu vorgestellten Injektor (vgl. Kapitel 4.1) erforderlichen unterschiedlichen Breiten der 
einzelnen Kanalabschnitte werden durch das Design der Lithographiemaske bestimmt. Die 
abzuformenden Strukturen wurden durch einen Rahmen aus SU-8 ergänzt, der das Auftragen 
des PDMS erleichtert. 
a) b) c) 
Abbildung 5.4: Prozeßfolge des Replikatformen mit PDMS: a) abzuformendes Negativ-Relief aus SU-8 
auf einem Glaswafer, b) eine mit PDMS aufgefüllte Form, c) Ablösen des PDMS-Replikats mit einer 
Pinzette aus der SU-8-Form 
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Eine mit PDMS gefüllte Form zeigt Abbildung 5.4 b). Wie bereits erläutert, wird das PDMS 
in flüssiger Form über die SU-8-Struktur gegossen bevor es auf einer Hotplate bei 
Temperaturen von knapp unter 100 °C in ungefähr einer Stunde polymerisiert. Beim Gießen 
des Polymers ist darauf zu achten, daß es nicht zu Lufteinschlüssen kommt. Insbesondere in 
der Umgebung der Kanalstrukturen ist dies zu vermeiden, da dadurch Probenbanden 
verbreitert werden könnten. Lufteinschlüsse sind gegebenenfalls mit Hilfe einer Niederdruck-
atmosphäre zu entfernen. In c) ist zu sehen, wie einfach das PDMS-Replikat mit einer 
Pinzette aus der Form herausgelöst werden kann. 
Vor dem Fügen der beiden Komponenten mit der in Kapitel 3.4 beschriebenen Methode wird 
das PDMS an den Enden der Kanäle mit einer Hohlnadel durchstochen, so daß die Kanäle 
auch von der Oberseite zugänglich sind. Die an den Kanalenden befindlichen kreisförmigen 
SU-8-Strukturen dienen bei diesem Vorgang als Positionierhilfe. Nach der Aktivierung der 
Oberflächen ist eine genaue Ausrichtung der beiden Substrate zueinander erforderlich. Zum 
einen müssen sich die Zugangslöcher an den Kanalenden später an der richtigen Position 
unter dem Deckel des Chiphalters befinden, zum anderen wird durch diesen Fertigungsschritt 
der Abstand der Detektorelektroden zum Kanalausgang festgelegt. Da die aktivierten 
Oberflächen bereits bei einmaliger Berührung zerstört werden (vgl. Kapitel 3.4), muß die 
Positionierung in einem defmierten Abstand zueinander und anschließend das 
Zusammenführen der beiden Substrate erfolgen. Diese Prozedur erfordert normalerweise 
einen erhöhten apparativen Aufwand. In [44] wird berichtet, daß die aktivierten Oberflächen 
bei Benetzung mit Wasser oder einem polaren organischen Lösungsmittel für eine unbegrenzt 
lange Zeit erhalten bleiben. Auf den apparativen Aufwand kann verzichtet werden, indem die 
Substrate direkt nach der Plasmabehandlung mit Ethanol benetzt werden. Der Ethanolfihn 
ermöglicht es, die Substrate aufeinander zu legen und unter einem Stereomikroskop 
zueinander auszurichten. Damit es zur Ausbildung der Siloxan-Brücken kommt, muß das 
Ethanol aus dem Spalt zwischen den beiden Substraten entfernt werden. Dabei hilft die 
Gaspermeabilität von PDMS. Bei 45 °C auf einer Hotplate kann das Ethanol gasförmig durch 
das PDMS in die Umgebungsluft diffundieren. Eine Schichtdicke von 100 µm erfordert eine 
Zeit von etwa 3 Stunden auf der Hotplate. Dickere PDMS-Schichten erfordern generell 
längere Zeiten. Wird PDMS mit einem Glas gefügt, so ist darauf zu achten, daß das Elastomer 
oben liegt. Zur Erleichterung der Positionierung des PDMS-Substrats auf dem Glaswafer 
dienen Ausrichtestrukturen, die als ringförmige Strukturen zunächst eine grobe Positionierung 
der kreisförmigen Reservoire (vgl. Abbildung 5.5) im PDMS ermöglichen. Mit Hilfe einer 
10 µm-Skalenteilung am Ende des Separationskanals kann der Abstand der Elektroden zum 
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Kanalende fein eingestellt werden. Die Ausrichtestrukturen werden in derselben Metallschicht 
und mit dem gleichen Prozeßschritt wie die Detektorelektroden erstellt. 
Abbildung 5.5: Kapillarelektrophoresechip aus Glas/PDMS im Größenvergleich zu einer Ein-Euro-
Münze 
5.2.2 Experimente 
Wie auch schon beim zuvor beschriebenem System wurden alle Experimente mit diesem 
Analysechip mit Hilfe des in Kapitel 4.5.1 vorgestellten Chiphalters durchgeführt. Prinzipiell 
läßt sich das System mit PDMS besser in diesem Halter betreiben, da das Elastomer selbst als 
Dichtung benutzt und auf zusätzliche O-Ringe verzichtet werden kann. Dies führt zum einen 
zu einer Minimierung des Totvolumens, andererseits erfordert es einen ausreichenden 
Abstand der Zugangslöcher im PDMS-Substrat zu seinem Rand, da, wie in Abbildung 5.4 b) 
zu sehen, das PDMS eine kissenartige Form über die Breite annimmt und zu den Rändern hin 
leicht abfällt. Leichte Topographievariationen über die Breite der Struktur können zwar durch 
stärkeres Anpressen des Chiphalterdeckels ausgeglichen werden, jedoch kann ein zu großer 
Druck die Kanäle auch verschließen. 
Im vorherigen Abschnitt wurde bereits erwähnt, daß die Oberflächeneigenschaft des PDMS 
nach der Plasmabehandlung durch Benetzen mit einer entsprechenden Flüssigkeit erhalten 
werden kann. Da die gezielte Modifikation der Oberflächenchemie ausschlaggebend für das 
Entstehen des EOF ist, wurden alle hergestellten Systeme nach ihrer Fertigstellung bis zur 
Benutzung in Wasser aufbewahrt. Vor jedem Experiment erfolgte eine Spülung der Kanäle 
mit dem Puffer. Zur Vermeidung von hydrostatischen Einflüssen auf das Strömungsverhalten 
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im Kapillametzwerk wurden alle Reservoire mit 80 µL Puffer gefüllt und eine Ruhezeit von 
10 Minuten abgewartet. 
Elektroosmotischer Fluß in Kanälen aus PDMS 
Der elektroosmotische Fluß in Kanälen aus PDMS wurde mit der von Zare [ 45] vorgestellten 
Methode untersucht. Die Abbildung 5.6 zeigt die dafür erforderliche Meßanordnung, die den 






Abbildung 5.6: Schematische Darstellung der Meßanordnnng zur Bestimmung der elektroosmotischen 
Geschwindigkeit nach [45] 
Das Reservoir 1 wird mit der Anode, das Reservoir 2 mit der Kathode der Spannungsquelle 
verbunden. Zu Beginn der Messung sind der Separationskanal und das Reservoir 2 mit einem 
Phosphatpuffer (pH 7,4, 10 mM) befüllt. Das Reservoir 1 wird mit dem gleichen Puffer, 
jedoch mit einer geringeren Konzentration (9,5 mM) gefüllt. Der bei angelegter Spannung 
durch den Separationskanal fließende Strom läßt Rückschlüsse auf die Vorgänge in der 
Kapillare zu. 
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Abbildung 5.7: Zeitlicher Verlauf des Stroms, der bei angelegter Spannung durch den Separationskanal 
fließt: a) Puffer mit der Konzentration 0,95 C verdrängt Puffer mit der Konzentration C aus dem 
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Die Abbildung 5.7 zeigt ein beispielhaftes Ergebnis eines nach der Methode von Zare 
durchgeführten Versuchs. Anhand des zeitlichen Verlaufs des Stromflusses in a) läßt sich 
erkennen, daß der Puffer aus Reservoir 1 in die Kapillare strömt und den höherkonzentrierten 
Puffer verdrängt. Dies wird in der Verringerung des Stroms wiedergespiegelt. Der Anstieg 
des Stroms in Graph b) wird dadurch erzielt, daß die gleiche Prozedur wiederholt wurde, 
wobei Reservoir 1 zuvor wieder mit dem 10 mM Puffer befüllt worden ist. Dieses Verhalten 
läßt den Schluß zu, daß die bei der Plasmabehandlung entstandenen Silanol-Gruppen 
deprotoniert werden können und einen, wie bei Glas auch, kathodengerichteten EOF 
ermöglichen. In Versuchen mit elektrischen Feldstärken von 205 und 274 V/cm konnten mit 
Hilfe der Kanallänge (29,2 mm) und der Zeit bis zur Stabilisierung des Stroms 
Geschwindigkeiten von durchschnittlich 0, 72 bzw. 1, 17 mm/s für den EOF ermittelt werden. 
Da nach Gleichung (2.8) ein linearer Zusammenhang zwischen der elektroosmotischen 
Geschwindigkeit und dem elektrischen Feld besteht, müßte das Verhältnis der ermittelten 
Geschwindigkeiten und der angelegten Feldstärke gleich sein. Dies ist aber nicht der Fall. Es 
wurde vermutet, daß die bei höheren Feldstärken auftretende Joulesche Wärme dafür 
verantwortlich ist. Unter diesem Begriff versteht man die Wärme, die durch den Fluß eines 
elektrischen Stroms erzeugt wird. Die damit verbundene Temperaturerhöhung hängt von der 
eingebrachten elektrischen Leistung, den stofflichen und geometrischen Eigenschaften der 
Kapillare und der Leitfähigkeit des Puffers ab. Während die absolute Temperaturerhöhung 
nicht notwendigerweise nachteilig ist (vorausgesetzt sie führt nicht zu einer Degeneration des 
Probenmaterials), sind Temperaturgradienten über den Kapillarquerschnitt kritischer zu 
betrachten. Temperaturgradienten können zu unterschiedlichen Viskositäten führen, die 
wiederum eine Verbreiterung der Probenbanden zufolge haben können [8]. 
Um die Auswirkungen dieses Effekts auf das vorliegende System zu untersuchen, wurde die 
oben vorgestellte Meßanordnung zur Erstellung eines Graphen nach dem Ohmschen Gesetz 
unter Beachtung der Geometrie des gegeben Systems benutzt. Das Ergebnis ist in Abbildung 
5.8 dargestellt. Bereits ab einer elektrischen Feldstärke von 200 V/cm beginnt das Verhalten 
von der Linearität leicht abzuweichen, ab 400 V/cm ist eine starke Nichtlinearität zu 
beobachten. Diesem temperaturbedingten Anstieg des Widerstands wird in konventionellen 
Systemen durch eine aktive Kühlung begegnet. Da in dieser Arbeit ein möglichst einfacher 
Systemaufbau angestrebt wurde, sollte auf eine technische Lösung des Problems möglichst 
verzichtet werden. Der in der Abbildung oben links eingeschobene Graph zeigt die gleiche 
Meßkurve bis zu einer Feldstärke von 342 V/cm mit dem dazugehörigen linearen Fit. Der bis 
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zu dieser Feldstärke zu beobachtende Zusammenhang, gab Ausschlag dazu, für die folgenden 
Experimente eine obere Grenze für die elektrische Feldstärke von 342 V/cm einzuführen, was 
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Abbildung 5.8: Stromdichte in Abhängigkeit der aufgebrachten Feldstärke, der Graph oben links zeigt 
den gleichen Zusammenhang bis zu einer Feldstärke vou 342 V/cm und deu dazugehörigen linearen Fit; 
Versuchsparameter: Separationskanallänge: 29,2 mm, Phosphatpuffer, pH 7,4, 10 mM, Kanalquer-
schnitt: 45x50 µm' 
Probeninjektion 
Nach diesen grundlegenden Untersuchungen erfolgte die Charakterisierung der für eine 
Analyse erforderlichen Betriebsmodi. Zur Einschätzung des Einflusses der Injektionszeit auf 
die analytische Performance wurde eine Spannung von 300 V für unterschiedliche lange 
Zeiten über den Injektionskanal angelegt. Die dadurch injizierten Probenpfropfen einer 
490 mM Wasserstoffperoxidlösung wurden bei einer konstanten Separationsspannung von 
800 V in Richtung des elektrochemischen Detektors transportiert. In Abbildung 5.9 a) sind die 
Elektropherogramme der einzelnen Injektionsversuche zusammengefaßt. Die Injektionszeiten 
wurden für einen leichteren Vergleich jeweils von den Detektorausgangssignalen abgezogen. 
Dadurch wird deutlich, daß die Dauer der Injektionszeit praktisch keinen Einfluß auf die 
Migrationszeit der Probenbande besitzt. Die Auswertung der einzelnen Meßpeaks ist in b) der 
Abbildung 5.9 dargestellt. Sie zeigt die Anzahl der theoretischen Böden. Es läßt sich ablesen, 
daß die Effizienz dieses Systems viel besser ist als die des Kapillarelektrophoresechips aus 
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Glas. Dies kann als eine erfolgreiche Aufwertung des Gesamtsystems durch verbesserte 
Lösungen für die Teilfunktionen angesehen werden. 
Zeit ins 
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Abbildung 5.9: a) Elektropherogramme der Injektionsversuche mit Wasserstoffperoxid, b) Anzahl der 
theoretischen Böden der einzelnen Elektropherogramme aus a) als Maß für die Effizienz des Systems 
Weiterhin läßt die Abbildung den Trend erkennen, daß längere lnjektionszeiten zu einer 
schlechteren Effizienz führen. Wie bereits in Kapitel 2.2.3 erwähnt, liefert die Varianz der 
Probeninjektion den größten Beitrag zur Dispersion der Probenbande. Der formelmäßige 
Zusammenhang ist durch 
W; 
2 
a?. = wi 
IIlJ 12 
Länge des Injektionspfropfens 
(5.2) 
[mm] 
gegeben [8]. Dies läßt vermuten, daß bei längeren lnjektionszeiten Probenmaterial nicht 
einfach über den Injektor hinweg transportiert wird, sondern es sich auch in den 
Separationskanal ausbreitet. Das Ergebnis wäre eine größere Länge des injizierten 
Probenpfropfens, was die rapide Abnahme der Effizienz bei größerer lnjektionszeit erklärt. 
Versuche mit Injektionszeiten kleiner als 5 s führten zwar teilweise zu Ergebnissen mit einer 
noch besseren Performance, allerdings war die Reproduzierbarkeit dieser Ergebnisse schlecht. 
Teilweise konnte gar kein Meßpeak aufgezeichnet werden, was die Vermutung nahelegt, daß 
die Zeit für eine Injektion einfach zu kurz war. Teilweise konnte dies durch eine höhere 
Feldstärke bei der Injektion ausgeglichen werden, was wiederum zu einem größeren 
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Probenpfropfen führte und keine Verbesserung der Effizienz brachte. Für den in diesem 
System benutzten Injektor konnten mit einer Injektionsspannung von 300 V und einer 
Injektionszeit von 5 s optimierte Injektionsparameter gefunden werden. 
Separation 
Zur Überprüfung, ob das Verhalten des entwickelten Analysesystems der in Kapitel 2 
aufgeführten theoretischen Beschreibung der Kapillarelektrophorese entspricht, wurden 
Probelösungen mit Wasserstoffperoxid mit verschiedenen Separationsspannungen untersucht. 
Die Ergebnisse sind in Abbildung 5.10 dargestellt. 
• ~. Rf=0,97 
• N, RN2=0,981 C: 
68000 tl.) "O 
70 • :0 m 
(/) 
• 64000 C: 
. !: • tl.) 60 ..c .... ♦ i -~ • 60000 C: 50 0 0 (1,) :;::, ♦ 
:5 e 40 56000 
• • 
... 
. S!l ♦ CD :E "C 
30 • 52000 :2 ~ 
150 200 250 300 350 400 450 :i 
el. Feldstärke in V/cm 
Abbildung 5.10: Migrationszeit (tM) nnd Bodenzahl (N) als Funktion der elektrischen Feldstärke; 
Versuchsparameter: Injektion: 300 V für 5 s, Analyt: Wasserstoffperoxid, Phospbatpuffer: pH 7,4, 
10 mM, Polarisationsspannung: +700 mV 
Es ist zu beobachten, daß die theoretischen Beziehungen auch von dem hybriden System aus 
Glas und PDMS erfüllt werden. Sowohl die Migrationszeit tM des Analyten als auch die 
Bodenzahl N hängen linear von der aufgeprägten elektrischen Feldstärke ab. Mit größerer 
Separationsspannung läßt sich also erwartungsgemäß schneller und vor allem qualitativ besser 
messen, dessen Ausmaß durch die Joulesche Wärme begrenzt wird. 
Zur Überprüfung der Reproduzierbarkeit der Ergebnisse mit diesem Kapillarelektrophorese-
chip wurde über vierzig Mal eine H202-haltige Probelösung unter stets gleichen Bedingungen 
in den Separationskanal injiziert und untersucht. 
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Abbildung 5.11: Elektropherogramme zur Untersuchung der Reproduzierbarkeit des Systems: a) alle 41 
Elektropherogramme, h) zur besseren Übersicht ist in diesem Graph nur jedes 5. Detektorausgangssignal 
dargestellt; Versuchsparameter: Injektion: 300 V für 5 s, Analyt: Wasserstoffperoxid, Phosphatpuffer: 
pH 7,4, 10 mM, Separationsspannung: 1 kV, Polarisationsspannung: +700 mV 
Die Abbildung 5.11 a) zeigt sämtliche Elektropherogramme des Experiments in einem Graph. 
Der erste Peak in den Aufzeichnungen resultiert aus dem Umschaltvorgang vom Injektions- in 
den Seaparationsmodus. Weiterhin ist zu sehen, daß das Detektorausgangssignal nur ein 
begrenzt repetitives Verhalten zeigt. In b) der gleichen Abbildung ist, beginnend mit dem 
ersten, das Elektropherogramm jeder fünften Messung in einer etwas abgewandelten Form 
dargestellt. In dieser Darstellung läßt sich die drastische Änderung des Ausgangssignals 
zwischen der 25. und der 30. Messung leicht erkennen. Sowohl eine Abnahme der Peak-
arnplitude als auch eine starke Verbreiterung des Peaks sind zu beobachten. Ein Vergleich der 
Migrationszeiten und Peakarnplituden aller Messungen in Abbildung 5.12 a) zeigt, daß bis zur 
24. Messung eine ausreichende Wiederholbarkeit dieser Werte gegeben ist. Die Mittelwerte 
der Zeit und Amplitude betragen bis zu dieser Messung 37 s bzw. -61 nA. Die dazugehörigen 
Standardabweichungen sind 0,67 s und 2, 71 nA. Bei den nachfolgenden Messungen ist ein 
Abweichen von diesen Werten zu erkennen. Während die Meßzeit von Versuch zu Versuch 
stetig ansteigt, scheint sich für die Peakarnplitude ein Minimum einzustellen. 
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Abbildung 5.12: a) Zusammenstellung der Migrationszeiten und Peakamplituden aller 41 Messungen, die 
augegebeueu Durchschnittswerte beziehen sich auf die ersten 24 Messungen, b) Anzahl der theoretischen 
Böden aller 41 Messungen, der angegebene Durchschnittswert bezieht sich auf die ersten 20 Messungen 
Betrachtet man die Anzahl der theoretischen Böden der Messungen in Abbildung 5.12 b), ist 
zu erkennen, daß die maximale Anzahl von Messungen mit einem System ohne 
Regenerierung bei 20 liegen sollte. Bis zu dieser Messung betrug die durchschnittliche 
Bodenzahl 36909 mit einer Standardabweichung von 1426. Für die nachfolgenden Messungen 
ist ein drastischer Einbruch in der Effizienz beobachtbar. Die Ursache für dieses Verhalten 
liegt vermutlich in den Interaktionen zwischen dem Analyten und der Kapillarwand. Dies ist 
auch aus konventionellen Elektrophoresesystemen bekannt. Abhängig vom Ausmaß der Inter-
aktionen, kann sich dies in „Peaktailing" bemerkbar machen, schlimmstenfalls kommt es zu 
einer Adsorption des Analyten. Vor diesem Hintergrund ist eine Miniaturisierung negativ zu 
sehen, da die Vergrößerung des Oberflächen/Volumen-Verhältnisses diesen Effekt begünstigt. 
Andererseits wurden diese Versuche mit einer recht hohen Analytkonzentration ( 490 mM) 
durchgeführt, was die Annahme rechtfertigt, daß bei Proben geringerer Konzentration noch 
weitaus mehr direkt aufeinanderfolgende Messungen möglich sind. Bemerkenswert ist in 
diesem Zusammenhang, daß bereits ein einfaches Spülen des gesamten Systems mit 
Pufferlösung von weniger als drei Minuten wieder zu einer besseren Performance führte. 
Die Abbildung 5.13 zeigt eine Zusammenstellung der Ergebnisse von fünf aufeinander-
folgenden Analysen einer Probenlösung, die mit dem Kapillarelektrophoresechip 
durchgeführt wurden. Die Probelösung bestand aus Dopamin und Brenzcatechin mit einer 
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Konzentration von jeweils 5 mM. Bei den Analyten handelt es sich um Neurotransmitter, die 
von Nervenzellen gebildet werden und die Funktion der Erregungsübertragung im Nerven-
system gewährleisten. Somit stellt dieser Versuch ein gutes Beispiel dar, daß dieses Analyse-
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Abbildung 5.13: a) Elektropherogramme 5 aufeinanderfolgender Analysen von Dopamin (Do) und Brenz-
catechin (Be) üeweils 5 mM), zum besseren Vergleich sind die Signale übereinander angeordnet, b) Peak-
amplituden beider Analyte aller 5 Messungen, c) Migrationszeiten beider Analyte aller 5 Messungen, d) 
Anzahl der theoretischen Böden beider Analyte aller 5 Messungen; Versuchsparameter: Injektion: 300 V 
für 5 s, Phosphatpuffer: pH 7,4, 10 mM, Separationsspannung: 1 kV, Polarisationsspannung: +700 mV 
Die Darstellung der fünf Elektropherogramme in Abbildung 5.13 a) läßt die gute Repro-
duzierbarkeit der Ergebnisse bzgl. Peakamplitude und Detektionszeit erkennen. In den 
Abbildungen b) und c) sind die Größen Peakstrom und-zeit einzeln jeweils für beide Analyte 
aufgetragen. Die Mittelwerte betragen für Dopamin -14,7 nA und 22,6 s mit 
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Standardabweichungen von 1 nA bzw. 0,05 s. Für Brenzcatechin liegen die Werte bei 5,4 nA 
und 31 s mit den dazugehörigen Standardabweichungen von 0,23 nA und 0,04 s. In d) ist die 
Anzahl der theoretischen Böden der fünf Messungen aufgetragen. Hier lassen sich die 
Durchschnittswerte zu 36977 und 3132 für Dopamin und Brenzcatechin mit den 
Standardabweichungen von 3186 und 159 bestimmen. Die Identifizierung der einzelnen 
Meßpeaks erfolgte durch einen Vergleich der Laufzeiten mit denen aus Messungen mit nur 
einem der Analyte. 
5.2.3 Zusammenfassung 
Aufbauend auf das im Kapitel 5 .1 vorgestellte Kapillarelektrophoresesystem aus Glas und den 
damit gewonnenen Erfahrungen und Erkenntnissen, ist es gelungen ein miniaturisiertes 
Analysesystem nach dem Prinzip der Kapillarelektrophorese im Chipformat herzustellen, 
welches sowohl von seiner Handhabung als auch von der analytischen Performance 
überzeugend ist. Insbesondere durch die neu eingeführte Fertigungstechnologie mit PDMS 
konnte zum einen die Ausbeute stark verbessert und zum anderen die Schnittstellen zur 
Meßplatzumgebung bedienerfreundlich realisiert werden. Mit der begleitend dazu aufge-
bauten Meßperipherie kann unabhängig vom Analyten jede beliebige Analyse nach dem 
Prinzip der Zonengrenzen-Elektrophorese durchgeführt werden. 
Unter Beachtung materialtypischer Besonderheiten, was die Lagerung der Systeme vor und 
nach der Durchführung von Analysen betrifft, konnte gezeigt werden, daß das Mikrosystem 
eine konkurrenzfähige Effizienz und Reproduzierbarkeit der Ergebnisse aufweist. Letzteres ist 
speziell auch für die Erstellung von Kalibrierkurven bestimmter Analyte von Wichtigkeit, 
sollte der Analysechip beispielsweise als Teil eines Meßsystems für eine defmierte Meß-
aufgabe eingesetzt werden. Das Regenerieren der Kapillaren kann im günstigsten Fall durch 
ein einfaches Spülen mit dem Puffer erreicht werden. Da Verfahren der Oberflächen-
modifikation im Rahmen dieser Arbeit gar nicht untersucht wurden, ist auch hier noch großes 
Potential zur Steigerung der Reproduzierbarkeit und Wiederverwendbarkeit des Systems 
gegeben. 
5.3 Kapillarelektrophorese für Messungen bei kontinuierlichem Probenfluß 
Vor Durchführung einer Analyse mit dem im vorherigen Kapitel beschriebenen System ist es 
notwendig die Kapillaren und die entsprechenden Reservoire mit dem Trennelektrolyten zu 
füllen. Das Probenmaterial muß in eines der Reservoire am Ende des lnjektionskanal gefüllt 
werden, was im vorliegenden Fall am besten mit einer Pipette zu realisieren ist. Wie gezeigt, 
sind Mehrfachbestimmungen der Probelösung möglich. Soll eine neue Probe analysiert 
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werden, so ist zunächst ein komplettes Spülen des Kapillarnetzwerks und des Probenreser-
voirs notwendig bevor das System mit dem neuen Probenmaterial befüllt werden kann. Dies 
ist gerade für Meßaufgaben, bei denen eine zeitnahe Bestinnnung erforderlich ist, hinderlich. 
Benötigt das Probenmaterial beispielsweise noch eine zeitaufwendige Präparation für eine 
eventuelle optische Detektion mittels LIF kann dies schnell zu einer Zeitspanne von einigen 
Stunden zwischen Probenahme und Analyse der Probe führen. 
In der Literatur sind derzeit nur wenige Verfahren beschrieben, die eine Probeninjektion aus 
einem kontinuierlichen Fluß von Probenmaterial ermöglichen. In [ 46] ist eine 
Zusammenfassung der bereits veröffentlichten Methoden gegeben, die erkennen läßt, daß auf 
diesem Gebiet aus Mangel an geeigneten Lösungen noch starker Entwicklungsbedarf besteht. 
Gerade vor dem Hintergrund einer Automatisierung des Meßsystems spielt die Funktion der 
Probeninjektion bei (quasi-) on-line Bestimmungen eine entscheidende Rolle für den Erfolg 
des Systems. 
5.3.1 Konzept eines Kapillarelektrophoresesystems für on-line Analysen 
Während analytspezifische Sensoren, wie beispielsweise Quarzmikrowaagen, einfach in 
einem kontinuierlichen Fluß von Probenmaterial positioniert, ihre Meßaufgabe erfüllen 
können, muß dieser bei kapillarelektrophorese-basierten Systemen zunächst an das System 
gekoppelt und anschließend daraus lediglich eine geringe Menge des Probenmaterials in die 
Trennkapillare injiziert werden. Da das Kapillarnetzwerk sehr empfmdlich auf Druckstöße 
reagiert, ist ein simples Anschließen des Probenflusses an das Probenreservoir des zuvor 
beschriebenen Systems nicht praktikabel. Eine technische Umsetzung dieser Aufgabe schien 
ohne geeignete Mechanismen zur gezielten Steuerung der Strömungen im Kapillarnetzwerk 
nicht möglich. In der Literatur sind eine Vielzahl von mikrotechnischen Ventilen und Pumpen 
zu fmden, die potentiell für eine solche Aufgabe geeignet scheinen [28]. Um die mit dem 
Kapillarlektrophoresechip aus PDMS gewonnenen Erfahrungen nutzen zu können, sollten 
diese Mechanismen mit dem bereits entwickelten Analysechip kompatibel sein. Eine 
Integration der Teilfunktionen Probeninjektion und-analyse in einem System sollte aber auch 
in diesem Fall anzustreben sein, um ein möglichst geringes Totvolumen zu erzielen. Mit 
dieser Forderung geht wiederum einher, daß beide Teilsysteme mit der gleichen 
Fertigungstechnologie hergestellt oder zumindest kompatibel sein müssen. Ohne das 
Vorhandensein einer geeigneten Interfacetechnologie können die meisten bestehenden 
Lösungen für Ventile ausgeschlossen werden. Aus diesem Grund wurde in dieser Arbeit 
versucht mit Mitteln der Soft Lithographie, d. h. auf Basis von PDMS-verarbeitender 
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Technik, durch Umsetzung bereits realisierter Konzepte ein integriertes System zu 
entwickeln. 
In Abbildung 5.14 a) ist das Konzept des entwickelten Systems zur Analyse eines 
kontinuierlichen Flusses von Probenmaterial dargestellt. Es besteht aus zwei Kanälen, der 
Trennkapillare und einem Fließkanal, die über ein passives Ventil miteinander verbunden 
sind. Bei dem Ventil handelt es sich um ein „normally-closed" Ventil, welches zwei 
Aufgaben erfüllt. Zum einen soll es den Separationskanal vor den Druckstößen des 
Probenflusses schützen, die unter Umständen durch konventionelle Pumpmechanismen 
erzeugt werden können. Zum anderen erlaubt es eine druckgesteuerte Probeninjektion in die 
Trennkapillare. Die Detektion erfolgt elektrochemisch am Ende dieses Separationskanals, so 
daß auf eine zeit- und arbeitsintensive Probenvorbehandlung für eine optische Detektion 
verzichtet werden kann. Ein aktives Ventil, welches im Gegensatz zu den anderen 





















Abbildung 5.14: a) Schematische Darstellung des Konzepts eines Kapillarelektrophoresesystems mit 
Probeniujektiou aus einem kontiuuierlicheu Fluß von Probeumaterial, b) Schematische Darstellung des 
integrierten passiven Ventils in der Querschnittsansicht: bei entsprechendem Druck ermöglicht die 
Membrauverformung in Durchlaßrichtuug eine Durchströmung des Ventils (oben), in Sperrichtung führt 
ein Druckunterschied zum Verschließen des Durchlaß durch Membran und Boss-Struktur (unten) 
Der Analysevorgang beginnt mit einem geöffneten aktiven Ventil, die Probenlösung wird 
kontinuierlich durch den Fließkanal gepumpt. Das passive Ventil verhindert, daß Proben-
material in die Trennkapillare transportiert wird. Beim Schließen des aktiven Ventils erhöht 
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sich der Druck im Fließkanal. Als Folge wird Probenmaterial in das passive Ventil gedrängt. 
In Abbildung 5 .14 b) sind die zwei Zustände dieses Ventils in einer Querschnittsansicht 
verdeutlicht. Erreicht der Druck einen gewissen Wert hebt sich die Membran von der Boss-
Struktur (Ventilsitz) ab und ermöglicht der Probenlösung durch ein Loch in der Membran den 
Weg in den Separationskanal. Wird jetzt wieder das aktive Ventil geöffnet baut sich der 
Druck im Fließkanal ab und die Rückstellkraft der elastischen Membran bewirkt, daß das 
passive Ventil schließt. Bei diesem Vorgang handelt es sich somit um eine hydrodynamische 
Injektion der Probe. Derjenige Teil der Probenflüssigkeit, der sich nun in der Trennkapillare 
befindet, kann durch Kapillarelektrophorese mit elektrochemischer Detektion analysiert 
werden. 
5.3.2 Herstellungstechnologie 
Die Querschnittsansicht des Ventils in Abbildung 5.14 b) läßt erkennen, daß dieses System 
einen drei-schichtigen Aufbau erfordert, zwei Substrate mit Kanälen, die durch eine Membran 
getrennt werden. Als Träger für die Elektroden des elektrochemischen Detektors aus Ti/ Au 
diente wieder ein Glassubstrat, welches in diesem Fall auch naßchemisch strukturiert wurde. 
Durch das Ätzen wurde derjenige Teil des passiven Ventil realisiert, der die Verbindung zur 
Trennkapillare ermöglicht (in Abbildung 5.14 b) der obere Teil ohne Boss-Struktur. Die 
Herstellung des Fließkanals, der Trennkapillare und des Teils des Ventils mit der Boss-
Struktur erfolgte durch Replikatformen mit PDMS. Die Membran wurde mit dem in Kapitel 
3.5 beschriebenen Verfahren erzeugt. Das Fügen des PDMS-Substrats mit der Membran 
erfolgte mit dem bereits bewährten Plasmaprozeß. Da keine Ausrichtung der beiden Substrate 
zueinander erforderlich ist, kann auf eine Benetzung der Oberflächen mit Ethanol und dem 
Verdunstungsprozeß auf der Hotplate verzichtet werden. Es ist allerdings zu beachten, daß die 
Membran nicht auf der Boss-Struktur bonden darf, da sich die Membran zum Öffnen des 
Ventils von ihr ablösen muß. Um dies zu gewährleisten, muß die durch den Plasmaprozeß 
aktivierte Oberfläche der Boss-Struktur zerstört werden, was durch ein einfaches Berühren 
mit einem spitzen Gegenstand realisiert werden kann. Dadurch fehlen den Silanol-Gruppen 
der Membran die Bindungspartner auf der Boss-Struktur und das Entstehen einer kovalenten 
Bindung bleibt aus. Wie schon in Kapitel 3.5 beschrieben, können die gebondeten PDMS-
Substrate zusammen vom Glaswafer abgezogen werden, was die Handhabung der Membran 
extrem erleichtert. Bevor die PDMS-Substrate mit dem Glas verbunden werden können 
müssen noch zwei Löcher in die Membran eingebracht werden, um einen Durchfluß vom 
Fließkanal in die Trennkapillare über die Verbindungsstrecke im Glassubstrat zu ermöglichen. 
Desweiteren mußte auch die Membran am Ende der Trennkapillare geöffnet werden damit die 
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Detektorelektroden in Kontakt mit der Flüssigkeit im Meßkanal kommen können. Das 
Einbringen der Löcher wurde unter einem Stereomikroskop mit Probemadeln realisiert. 
Anschließend wurde unter Verwendung des Plasmaprozesses das PDMS mit dem Glas-
substrat verbunden. Da bei diesem Schritt ein genaues Ausrichten erforderlich ist, müssen die 
Oberflächen mit Ethanol benetzt werden. Es hat sich gezeigt, daß das Verdunsten des 
Ethanols, aufgrund der größeren Gesamtschichtdicke, mehr Zeit erfordert als bei dem im 
vorherigen Kapitel beschriebenen System. Für eine sichere Prozessierung sollte hierfür eine 
Dauer von 5 Stunden nicht unterschritten werden. In Abbildung 5.15 sind sowohl eine 
schematische Darstellung als auch eine Photographie des hydrodynamischen Injektors 
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Abbildung 5.15: a) Schematische Querschnittsansicht des hydrodynamischen Injektors, b) Photographie 
(Draufsicht) des hergestellten Injektors, der Fließkaual ist mit einer gefärbten Flüssigkeit gefüllt 
5.3.3 Experimente 
Probeninjektion 
Das Konzept dieses Systems sieht eine hydrodynamische Probeninjektion vor. Durch 
Erzeugung einer ausreichend großen Druckdifferenz zwischen den beiden Kanälen kann 
Probenmaterial über das geöffnete Ventil in den Separationskanal gepumpt werden. Die 
Größe des Drucks hängt in erster Linie von der Geometrie des Ventils ab, speziell von dem 
Verhältnis zweier Flächen. Bei den Flächen handelt es sich zum einen um die Boss-Struktur, 
die durch Adhäsion mit der Membran bestimmt, welche Kraft zum Öffnen des Ventils 
benötigt wird. Zum anderen bestimmt die Fläche, auf die der Druck der Flüssigkeit wirkt, die 
Kraft, die zum Öffnen des Ventils bereitgestellt werden kann. 
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In Abbildung 5 .16 sind die getesteten Ventile schematisch dargestellt. Der Ventiltyp A besaß 
mit etwa 0,2 mm2 die größte Kontaktfläche, Typ B und C wiesen die gleiche Größe der Boss-
Fläche von 0,07 mm2 auf. Während bei Typ A und C der Ventilsitz eine kreisförmige 




Abbildung 5.16: Schematische Darstellung der drei getesteten Ventiltypen, der graue Bereich kann von 
Flüssigkeit durchströmt werden, die weißen Bereiche bilden den Ventilsitz (Boss-Struktur) 
Zur Durchführung der Injektionsexperimente mit den verschiedenen Ventilen wurde das 
gesamte System zunächst mit Wasser gefüllt. Für eine visuelle Überprüfung des Injektions-
vorgangs wurde gefärbtes Wasser als Ersatz für die Probenflüssigkeit verwendet, das mit 
einer Spritzenpumpe kontinuierlich durch den Fließkanal gepumpt wurde. Die Druckmessung 
im Fließkanal erfolgte mit Hilfe eines Referenzdrucksensors. Für Ventiltyp A konnten 
Differenzdrücke von 800 bis 1000 hPa gemessen werden, die zum Öffnen des Ventils 
benötigt werden. Prinzipiell ließ sich feststellen, daß das erstmalige Öffnen des Ventils immer 
erst bei viel höheren Drücken geschieht als bei nachfolgenden Versuchen. Dies liegt 
vermutlich daran, daß nach erstmaligem Öffnen des Ventils ein Flüssigkeitsfilm zwischen 
Boss-Struktur und Membran zurückbleibt, der die Adhäsion zwischen den beiden 
Komponenten verringert. Die mit dem Ventiltyp A festgestellten Drücke erwiesen sich als zu 
groß um schnell genug durch Öffnen des externen aktiven Ventils abgebaut zu werden, so daß 
eine viel zu große Flüssigkeitsmenge in den Separationskanal gepreßt wurde. 
Mit einer kleineren Ventilsitzfläche sollte eine Reduzierung des notwendigen Drucks erreicht 
werden. Messungen mit Ventiltyp B ergaben Werte von 300 bis 400 hPa bei denen ein Öffnen 
des Ventils erzielt werden konnte, was in Übereinstinnnung mit der Reduzierung der 
Kontaktfläche um 65% ist. Mit dieser Konfiguration ließen sich rein visuell betrachtet gute 
Injektionsergebnisse erreichen. Ein Beispiel dafür zeigt die Abbildung 5.17 a). Wenn aber die 
Trennkapillare gespült wurde, was bei einer Regenerierung erforderlich sein kann, führte dies 
zu einem Druckanstieg, der normalerweise das Ventil sperren läßt. In diesem Fall kann der 
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Druck jedoch durch das Loch in der Membran auf die Flüssigkeit im Inneren des 
ringförmigen Ventilsitzes wirken und so die Membran von der Rückseite auslenken, was die 
Funktion des Absperrventils außer Kraft setzt. In diesem Zusannnenhang wurde das 
Ventildesign geändert (Typ C), wobei die Fläche des Ventilssitzes beibehalten, die Form 
jedoch wieder kreisförmig ausgeführt wurde. Eine Sequenz des Injektionsvorgangs ist in 




Abbildung 5.17: a) Mikroskopische Aufnahme einer Probeninjektion, zur besseren Übersicht ist die 
Position der Trennkapillare durch zwei weiße Striche am oberen Bildrand hervorgehoben, b) 
Bilderseqnenz einer hydrodynamischen Injektion 
Separation 
Für eine Überprüfung der analytischen Performance sollte Wasserstoffperoxid mit der zuvor 
erprobten Methode in den Separationskanal injiziert, mittels EOF zum Detektor transportiert 
und detektiert werden. Die Abbildung 5.18 zeigt das für diese Untersuchung benutzte 
Mikrosystem und den dazu passenden Chiphalter. Da sich das Chiphalterkonzept für das in 
Kapitel 5.2 vorgestellte Mikrosystem bewährt hat, wurde ein an das neue System angepaßter 
Chiphalter hergestellt. Neben der geometrischen Anordnung der fluidischen Anschlüsse 
mußte auch die Art des Anschlusses für einen kontinuierlichen Pumpbetrieb des 
Probenmaterials angepaßt werden. Dies wurde über einschraubbare Steckverbinder realisiert. 
Da die Anschlüsse an den Separationskanal das Befüllen mit dem Trennelektrolyten und das 
Anlegen der Separationsspannung ermöglichen müssen, wurden diese mit einem 
Steckverbinder und einem kleinen Reservoir für die Hochspannungselektrode ausgerüstet. 
Während des Befüllens der Trennkapillare können die Reservoire mit einem Gummipfropfen 
verschlossen werden. Vor Durchführung einer Analyse werden sie mit dem Puffer aufgefüllt, 




Kapillarelektrophorese im Chipformat 
Anschluß Trennkapillare 
a) b) 
Abbildung 5.18: Miniaturisiertes System für Analysen aus einem kontinuierlichen Probenfluß, 
1: Fließkanal, 2: Trennkapillare, 3: passives Ventil, 4: Anschlüsse des elektrochemischen Detektors, 
b) Chiphalter nach dem bewährten Konzept aus Kapitel 5.2, die Ausschnittsvergrößerung zeigt den 
fluidischen Anschluß für die Trennkapillare im Detail 
Da aufgrund der Farblosigkeit der Flüssigkeiten keine visuelle Beobachtung des 
Injektionsvorgangs durchgeführt werden konnte, wurde der Druckanstieg in dem Fließkanal 
nach dem Schließen des externen aktiven Ventils beobachtet. Bei Erreichen eines bestinnnten 
Wertes wurde das aktive Ventil wieder geöffnet und die Separationsspannung über den 
Separationskanal angelegt. Der Graph in Abbildung 5 .19 zeigt die Migrationszeiten in 
Abhängigkeit vom angelegten elektrischen Feld. Wie zu erwarten, führen auch bei diesem 
System höhere Separationsspannungen zu schnelleren Analysezeiten. Der Theorie 
entsprechend ist auch hier ein linearer Zusammenhang (R2 = 0,964) zu beobachten. 
Eine Betrachtung der einzelnen Elektropherograrnme zeigt, daß die Meßpeaks sehr breit sind 
und sowohl ein Peakfronting als auch ein -tailing aufweisen. Dies drückt sich in einer Anzahl 
der theoretischen Böden aus, die weit unter 1000 liegt und in keiner Weise den Ansprüchen 
eines Analysesystem genügt. Der Grund für diesen Umstand ist in der Menge des injizierten 
Probenmaterials zu sehen. Die Überwachung des Drucks im Fließkanal allein scheint kein 
zuverlässiger Parameter zur Steuerung der Injektion zu sein. Bei gleichen Drücken konnten 
zum Teil höchst unterschiedliche Ergebnisse erzielt werden. Während in seltenen Fällen 
ansprechende Ergebnisse erzielt werden konnten, konnte in anderen Versuche kein oder auch 
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zu viel Probenmaterial im Separationskanal detektiert werden. Damit ist die Wiederholbarkeit 
des Injektionsvorgang nur mit ungenügend zu beurteilen. Mit extrem geringen Durchflußraten 
(kleiner als 20 µL/min), die jedoch als nicht praktikabel angesehen werden müssen, konnten 
teilweise bessere Ergebnisse erzielt werden, was zumindest einem generellen Funktions-
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Abbildung 5.19: Migrationszeit als Funktion der elektrischen Feldstärke, Versuchsparameter: Injektion: 
Öffnen des aktiven Ventils bei 300 - 400 hPa, Phosphatpuffer: pH 7,4, 10 mM, Polarisationsspannung: 
+700 mV 
5.3.4 Zusammenfassung 
Mit dem vorgestellten Mikrosystem wurde der Versuch unternommen ein System 
herzustellen, das in der Lage ist, aus einem kontinuierlichen Flüssigkeitsstrom eine 
repräsentative Probe in eine Kapillare zu überführen und auf der Basis von Elektrophorese 
und mit einem elektrochemischen Detektor zu analysieren. Durch die Verwendung von 
PDMS konnte ein System realisiert werden, das neben einfacher Kanalstrukturen zur Leitung 
von Flüssigkeiten bewegliche Strukturen zur Steuerung dieser Flüssigkeiten aufweist. Für die 
Herstellung dieses Systems sind Lösungen gefunden worden, die eine zuverlässige und 
reproduzierbare Fertigung zulassen. Bei der erforderlichen Meßplatzperipherie konnte zum 
Teil auf eine bestehende Infrastruktur zurückgegriffen, teilweise mußten Adaptionen 
vorgenommen werden. Da das System nicht auf eine bestimmte Meßaufgabe zugeschnitten 
ist, sondern lediglich ein kontinuierlicher oder aber auch nur ein zeitweise kontinuierlicher 
Fluß des Probenmaterials ermöglicht werden muß, besitzt es eine große Vielseitigkeit. 
Obwohl ein Nachweis des Funktionsprinzips gelungen ist, blieb die analytische Performance 
des Systems hinter den Erwartungen zurück. Als Hauptursache konnte eine zu große Menge 
an injiziertem Probenmaterial identifiziert werden. Der Grund hierfür ist entweder ein zu 
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langsamer Druckabbau oder ein zu spätes Öffnen des externen Ventils. Potential für eine 
Problemlösung ist in einer strömungstechnischen Optimierung des Fließkanals und des 






In der vorliegenden Arbeit wurde die Miniaturisierung von Systemen zur Analyse nach dem 
Prinzip der Kapillarelektrophorese vorgestellt. Dazu wurde neben einer theoretischen 
Beschreibung des Analysevorgangs anhand von Skalierungsgesetzen die Sinnhaftigkeit der 
Miniaturisierung speziell von Analysesystemen aufgezeigt. Für die Herstellung von Kapillar-
elektrophoresesystemen im Chipformat wurden teilweise neue Technologien und Prozesse mit 
zum Teil in der Mikrotechnik unüblichen Materialien am Institut für Mikrotechnik eingeführt 
und optimiert. 
Für das Replikatformen mit PDMS als Schlüsseltechnologie zum Erfolg für die Herstellung 
mikrofluidischer Komponenten wurde ein zuverlässiger Fertigungs- und Verbindungsprozeß 
erarbeitet. Als Negativform für den Abformprozeß haben sich mittels Photolithographie 
erzeugte SU8-Strukturen mit einer Wiederverwendbarkeit von weit über fünfzig 
Abformvorgängen bewährt. Durch eine Optimierung der Verbindungstechnik für die 
vorhandene Gerätschaft können PDMS-Substrate miteinander oder aber auch mit 
Glassubstraten zuverlässig gefügt werden. Eine obere Grenze für die Anzahl der zu fügenden 
PDMS-Substrate konnte nicht gefunden werden. 
Der Einsatz der Technologie und die Ausnutzung der vielseitigen Eigenschaften von PDMS 
wurden anhand von mikrofluidischen Komponenten demonstriert. Mit einem passiven Mikro-
mischer, der durch eine starke Vergrößerung der Kontaktfläche zwischen Flüssigkeiten die 
Diffusion als Transportmechanismus ausnutzt und verstärkt, wurde bereits nach wenigen 
Millimetern eine Durchmischung zweier Flüssigkeiten erzielt. Mit Hilfe eines mehr-
schichtigen Aufbaus und der Erstellung elastisch-beweglicher Teile konnte eine mit Druckluft 
betriebene peristaltische Pumpe hergestellt werden. Die Einführung eines völlig neuartigen 
Detektors mit einem sehr hohen Grad an Funktionsdichte auf nur einem Funktionsträger aus 
PDMS wurde durch Ausnutzung der optischen Eigenschaften des Elastomers möglich. 
Zu Beginn dieser Arbeit ermöglichte ein Klebeprozeß ein Kapillarelektrophoresesystem aus 
Glas mit einem integrierten elektrochemischen Detektor, mit dem erste Erfahrungen im 
Umgang mit miniaturisierten Analysesystemen gesammelt werden konnten. Die mit diesem 
System gewonnenen Erkenntnisse flossen zusammen mit der bereits erwähnten neuen 




Mikrosystems ein. Dabei erwies sich die Wahl von PDMS als Funktionsträger als Schlüssel 
zum Erfolg für die Erstellung eines Analysesystems mit guter Reproduzierbarkeit der 
Ergebnisse, Wiederverwendbarkeit und Eff12ienz. Eine weitere Performanceverbesserung ist 
durch eine Modifikation des Probeninjektors gelungen, die zudem eine Verringerung des 
apparativen Aufwands gegenüber etablierten Injektionsverfahren nach sich zog. Die 
Ergebnisse der strömungstechnischen Simulation konnten in Versuchen bestätigt werden. 
Abschließend wurde ein Konzept und dessen Realisierung für ein auf Kapillarelektrophorese 
basierendes Mikrosystem für on-line Analysen vorgestellt. Da die Probeninjektion aus einem 
kontinuierlichen Fluß erfolgt, ermöglicht das Mikrosystem zeitnahe Überwachung 
verschiedenster chemischer/biologischer Prozesse. Mit Hilfe eines fluidischen Multiplexers 
wäre sogar die quasi-simultane Überwachung mehrerer solcher Prozesse mit nur einem 
Mikrosystem denkbar. Dieses System wurde aus drei Schichten PDMS und einem ebenfalls 
mit mikrotechnischen Verfahren bearbeiteten Glassubstrat hergestellt und wies ein hohes Maß 
an Funktionsintegration auf. Dies wurde durch die Wahl von PDMS als Werkstoff mit seiner 
speziellen Fertigungstechnologie ermöglicht und bedingte ebenfalls ein hohen Yield von über 
95 % bei der Herstellung dieser Systeme. Während die grundlegende Funktion dieses Prinzips 
nachgewiesen werden konnte, ließ sich aus genannten Gründen die analytische Performance 
der „single-shot"-Meßsysteme nicht erreichen. 
Es soll an dieser Stelle noch einmal hervorgehoben werden, daß neben den einzelnen 
vorgestellten Systemen sowohl eine Infrastruktur für den Betrieb und das Messen mit 
mikrotechnisch hergestellten Kapillarelektrophoresesystemen als auch die fertigungstechno-
logischen Grundlagen für solche Systeme geschaffen wurden. Vor dem Hintergrund 
betrachtet, das gerade in der Mikrosystemtechnik die Fertigungstechnik entscheidend für 
Erfolg oder Mißerfolg sein kann, ist insbesondere die am Institut für Mikrotechnik neu 
eingeführte Fertigungstechnologie mit PDMS als eine Schlüsseltechnologie anzusehen. Mit 
ihr ist auch für die Zukunft eine einfache, schnelle, vielfältige und zuverlässige Möglichkeit 
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Abbildung A.1: Elektrische Ersatzschaltbilder des Kapillarnetzwerks für die Betriebsmodi Injektion und 
Separation 
Injektion 
Im Injektionsmodus liegt das Reservoir 3 auf Masse. Die elektrischen Felder El-4, die sich 
aufgrund der an den Reservoiren angelegten Potentiale Ul-4 in den einzelnen 
Kapillarabschnitten einstellen, lassen sich über die an den entsprechenden Kapillarlängen 










Während sich die Längen der Kapillarabschnitte 11-4 aus dem Design ergeben, müssen die 
Widerstände Rl-4 durch Strom-/Spannungsmessungen ermittelt werden. Damit lassen sich 








i2 = U2-UX 
R2 
i4 = U4-UX 
R4 
(A.5-8) 
Die verbleibende Unbekannte UX, das sich einstellende Potential am Kreuzungspunkt der 
Kapillaren, läßt sich aus der Summe i3 berechnen: 
Separation 
U1 U2 U4 
-+-+-
ux = ~R'-"-"'--1 ----'"R=2____,R=4.,__ 
1 1 1 1 
-+-+-+-
Rl R2 R3 R4 
(A.9) 
Für den Separationsmodus lassen sich die elektrischen Felder analog zum lnjektionsmodus 
mit den Gleichungen A.1-4 bestimmen. In diesem Fall ist jedoch Reservoir 4 geerdet und die 





i2 = UX-U2 
R2 
i4=il-i2-i3 
Damit ergibt sich für diesen Modus UX zu: 
U1 U2 U3 
-+-+-
ux = ~R~l ~R2~~R=3~ 
1 1 1 1 
-+-+-+-






Anhang B: Prozeßplan: Kapillarelektrophoressystem für on-line Analysen 
Herstellung des Glassubstrats 
LJ 





- Cr/Au sputtern 
- Lithographie mit maP 215s 
-Au ätzen 
- Cr ätzen 
Glasstrukturierung 
- Glas ätzen 
- Resist strippen 
-Au ätzen 
- Cr ätzen 
Elektrodenstrukturierung 
- Tl/Au sputtern 




- Aufschleudern von PDMS 




c) Fügen der Komponenten 
Gußformherstellung 
- Cr-Haftsschicht sputtern 
- Lithographie mit SU-8 
Replikatformen 
- PDMS in die Form gießen 
- Curing auf der Hotplate 
PDMS/PDMS bonden 
- Kapillarsystem auf Membran 
Sonden 
- Membran beschneiden und 
beide Komponenten vom 
Glaswafer abziehen 
- Öffnungen ausstechen 
PDMS/Glas bonden 
- PDMS-Komponenten auf 
Glassubstrat bonden 
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